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Az MTA KK Biomolekuláris Kémiai Intézetének Heterociklusos Kémiai Osztályán 
régóta foglalkoznak heterociklusokkal kondenzált azolok el állításával. A doktori munkám 
során ezekbe a kutatásokba kapcsolódtam be: további új kondenzált azolokhoz vezet  
szintézisek kidolgozását t ztük ki célul. Különös figyelmet fordítottunk az egyes reakciók 
mechanizmusának tisztázására is. A kutatások három területre terjedtek ki: 
 - Egyrészt új, izokinolinnal lineárisan kondenzált [1,2,4]-triazolok szintézisét 
különböz en szubsztituált diamino-izokinolíniumsóból kiindulva vizsgáltuk. Kutatásaink 
során egy érdekes átrendez dést figyeltünk meg, és az átalakulás mechanizmusát 
izotópjelzéssel is alátámasztottuk.  
- Egy másik kutatássorozat kondenzált pirazolok el állítására irányult. Korábban 
sikerült egy új, termikus ciklizációt kidolgozni kondenzált pirazolgy r  kiépítésére. Célul 
t ztük ki, hogy több gy r rendszerre is kiterjesztjük ezeket a vizsgálatokat, valamint a 
reakció mechanizmusát is feltárjuk. 
 - A doktori munkám harmadik részében benztiazolokból kiinduló átalakítások 
szerepelnek. E származékokból is sikerrel állítottunk el  kondenzált pirazol-vegyületeket, 
valamint speciális reakciókörülmények közt váratlan gy r b vülést tapasztaltunk. A 
kutatást az Ankarai Egyetem Gyógyszerész Karával kooperációban végeztük. 
 A doktori dolgozatom e három területnek megfelel en tagozódik. A bevezetést 
követ  „irodalmi áttekintésben” a témához szorosan kapcsolódó publikált eredményeket 
foglaltam össze, melyek a gy r vázak szintézisére, a Dimroth-átrendez dés 
mechanizmusára, és néhány biológiailag aktív azol felhasználására terjednek ki. 
A „Saját eredmények” fejezetet az el z ekben vázolt három kutatási területnek 
megfelel en osztottam fel. A dolgozatot az eredmények összefoglalása, majd a kísérleti 
rész zárja.  
Doktori értekezésem három megjelent, és egy közlés alatt lév  kézirat anyagát 





2. Irodalmi áttekintés 
2.1 Hídf  nitrogénatomot tartalmazó triazol-származékok szintézise 
 
A doktori munkám során olyan izokinolinnal kondenzált s-triazolokat állítottam 
el , melyek hídf  nitrogénatomot tartalmaznak. Ebben a fejezetben rokon szerkezet  
vegyületek szintézis-lehet ségeit foglalom össze.  
Triazolo-piridinek el állításának egyik módja az, hogy a piridingy r n 2-es 
helyzetben amidin szubsztituenst tartalmazó vegyületb l indulunk ki. A legrégebbi ilyen 
szintézist Bower és Ramage1 írta le 1955-ben. A 2-es helyzetben Me, Ph, és p-tolil 
szubsztituált termékeket (2) N-2-piridilamidinek (1) dehidrogénezésével állították el . A 













R= Me, Ph, 4-CH3-C6H4  
  
Hasonló szerkezet  terméket állítottak el  egy 2005-ben publikált munka során2: a 
szintézis 2-amino-5-brómpiridinb l (3) indul ki. Ebb l dimetilformamid-dimetilacetállal 
(DMA) az amidin köztitermék (4) keletkezett, amit nem izoláltak, hanem hidroxilamin-O-
szulfonsavval N-hidroxi-vegyületté (5) alakították át. A dimetilamino csoportot ebben a 
lépésben elektrofil szubsztitúcióval cserélték le oxim csoportra. Ebb l a vegyületb l 
gy r zárással és egy vízmolekula kilépésével keletkezett a 6 triazol. Az izolált oximból (5) 
a vízkilépés sav hatására ment végbe. A kitermelés (15-84%) nagyban függött az 
alkalmazott savtól, a legjobb eredményt trifluorecetsavanhidriddel érték el. A módszer 


































 A hídf  nitrogént tartalmazó kondenzált triazolok szintézisét sok esetben úgy 
oldották meg, hogy a kiindulási vegyületben a gy r -nitrogénhez már eleve kapcsolódik 
egy másik nitrogénatom is, így a triazolgy r  kialakítása el tt már létrejön a N-N kötés. 
Ilyen stratégiával állítottak el  triazol-vegyületeket japán szerz k 1994-ben. 3 A reakcióban 
a 7 kiindulási diimino vegyületet reagáltatták etoximetilén-malonitrillel (Y=CN) vagy 2-
ciano-3-etoxi-etil-akriláttal (Y=COOEt). A reakció klórbenzolban ment végbe, 140 oC-on. 
A köztitermékeket (8 és 9) nem izolálták, az etanol molekula kilépését követ en a piridin 
majd a triazol gy r  kialakulása az adott reakciókörülmények közt spontán végbement, és 















































 A triazol gy r ben lév  N-N kötés létrehozására további lehet ség, ha egy oxigént 
tartalmazó heterociklust reagáltatunk hidrazinnal. Ilyenkor mód nyílik arra, hogy a gy r  
oxigénatomját egy N-amino szerkezeti rész váltsa fel. Deady és munkatársa4 N-acilezett 
imino-izokromént (11) reagáltattak hidrazin-hidráttal: az így keletkezett intermedier (12) 
ciklokondenzációban vesz részt, és egy újabb vízmolekula kilépésével triazol (13) jön 


























 Az enyhe kísérleti körülményeken kívül a módszer további el nye, hogy a kiindulási 
vegyület (11) viszonylag egyszer en, -ciano-o-tolunitrilb l vízmentes nátrium acetáttal, 
ecetsavanhidridben el állítható. 
 Szintén hidrazin-hidráttal állítottak el  spanyol szerz k5 N-amino-piridont (15) -
pironból (14) kiindulva. Ezt a terméket aromás ciano-vegyületekkel reagáltatták, bázikus 
(KOtBu) körülmények közt. A reakció els  lépésében az aminocsoport intéz nukleofil 
támadást a ciano csoport szénatomján, így alakul ki a 16 ill. 17 intermedier, melyek 
egymás tautomerjei. A kondenzált triazol-végtermék (18) ciklokondenzációval képz dik, 




































 Az irodalomban számos példa található olyan triazol-szintézisre, melyben egy már 
meglév , 2-es helyzetben aminocsoportot tartalmazó piridingy r t N-aminálnak, és az így 
képz dött 1,2-diamino piridínium sóból indulnak ki. 
 Az els  ilyen szintézist Potts és munkatársai publikálták 1966-ban. 6 Az N-amino 
sót (20) hidroxilamin-O-szulfonsavval állították el  2-aminopiridinb l (19). A 2-es 
helyzetben lév  amino-csoportot bázikus körülmények közt, savkloriddal acilezték. Az így 
keletkezett intermedierben (21) a ciklokondenzáció és a deprotonálódás spontán 





























 Kutatócsoportunkban 1,2-diamino-piridínium tozilátot (23) állítottak el  2-
aminopiridinb l (19) O-tozil-hidroxilamin (TSH) (27) reagenssel, majd a terméket (23) 
aldehidekkel reagáltatták bázikus körülmények közt. Az els  lépésben lejátszódó 
kondenzációs reakcióban a 24 Schiff bázis jelleg  termék keletkezett, ami 
deprotonálódással a 25 imino-vegyületté alakult. Ebben az esetben gy r -lánc 
tautomériával dihidrotriazol-vegyület (26) jött létre, mely a leveg  oxigénjének a hatására, 











































Nettekoven és munkatársai8 hasonló módon állítottak el  2-es helyzetben 
szubsztituált 7-amino-5-bróm-[1,2,4]-triazolo-piridineket (30) 2,6-diamino-4-bróm-
piridinb l (28). Az N-aminálást O-mezitilén-hidroxilamin (MSH) reagenssel (31) végezték. 
A keletkezett N-amino- piridínium sóból (29) bázis jelenlétében hat különböz  aldehiddel 



























 A termelés 35-79% között változott. A keletkezett bróm szubsztituenst tartalmazó 
triazolokat aromás boronsavakkal Suzuki kapcsolásba vitték, így több mint 20 további 
vegyületet állítottak el , melyek potenciális adenozin 2A receptor inhibitoroknak 
bizonyultak. Ugyanez a kutatócsoport, nagyon hasonló módszerrel állított el  
vegyületkönyvtárat egy 2003-ban közölt munka során. 9  
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2.2 Dimroth átrendez dés 
 
Otto Dimroth 1909-ben írta le,10 hogy a 32 triazol nukleofil hatására 
átizomerizálódik, és a 35 vegyület keletkezik, azaz a fenil-csoport látszólag átvándorol az 
exo-nitrogénatomra. A reakció során a triazolgy r  nukleofil (víz) hatására felnyílik, és a 
33 intermedier jön létre. Vízkilépéssel újra bezáródik a gy r , azonban az eddig exo 
helyzetben lév  aminocsoport helyet cserél az endo helyzetben lév  N-fenil csoporttal, 
azaz a 34 intermedierben az ábrán jelölt kötés mentén 180 fokos rotáció megy végbe. Az 






























 Japán szerz k11 2004-ben publikálták a 36 nukleozid-vegyület szintézisét. Lítium-
metoxidos kezelés hatására a Dimroth átrendez dés ebben az esetben a hattagú gy r n 
megy végbe. A pirimidingy r t 2-es helyzetben támadja meg a jelen lév  metoxid anion. 
A gy r  felnyílik, és végbemegy az egyes kötés menti 180 fokos elfordulás. A 37 
intermedierben az észter csoport karbonil szénatomját a 36 kiindulási vegyületben exo 
helyzetben lév  nitrogénatom támadja meg. A gy r záródást egy metanol molekula 































 Egy, a közelmúltban megjelent publikációban12 öttagú oxazolidin vegyületen (39) 
lejátszódó Dimroth átrendez désr l számolnak be. Az átrendez dés trietilamin 










39 40  
 
 Subbotina és munkatársai13 egy kondenzált vegyületen (41) figyeltek meg Dimroth 
átrendez dést. A reakcióelegyben piperidin vagy morfolin van jelen nukleofilként, mely a 
hattagú gy r  karbonil szénatomját támadja meg. A gy r  e szénatom és az oxigénatom 
közti kötés mentén nyílik fel. Az átrendez dés során az aminocsoport nitrogénatomja és a 




















2.3 Kondenzált pirazolokhoz vezet  gy r zások  
 
2.3.1 Pirazolok képz dése gy r felnyílással triazólium sókból 
 
 Kutatócsoportunkban14 korábban jól járható szintézisutat dolgoztak ki kondenzált 
triazóliumsók el állítására. Így pl. pirazinil-ketonokból (43) nátrium-acetáttal pufferolt 
közegben állítottak el  hidrazonokat (44). A keletkezett vegyületeket N-bróm-











































 Az így el állított új triazóliumsók melegítés hatására átalakulnak: a triazolgy r  
felnyílik, majd egy deprotonálódást követ en újabb gy r záródás megy végbe. Kimutatták, 
hogy a 46 intermedier keletkezik, melynek nitrénium kation jelleg  nitrogénatomja a két 
nyíllal jelölt pozíciót támadhatja meg, így a reakcióban ennek megfelel en két különböz  
pirazollal kondenzált termék, (47 és 48) keletkezik.14 Ugyanilyen módon állítottak el  
piridinnel,16 kinolinnal15 és izokinolinnal14 kondenzált pirazolokat is.  
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2.3.2 Egyéb kondenzált pirazol szintézisek 
 
 A pirazolgy r  szintézisér l nagy számú publikáció jelent meg. Ebben a fejezetben 
a munkámhoz szorosabban kapcsolódó, aromás rendszerekkel kondenzált pirazolok 
el állításának lehet ségeit foglalom össze. 
 E szintézis végbemehet úgy, hogy a már meglév  pirazolgy r höz a reakció során 
hozzáépítünk egy másik heterociklust. Ennek az egyik legkézenfekv bb módja 
dioxovegyületek reakciója diamino-pirazollal. Olasz szerz k17 ilyen módszerrel állítottak 
el  pirazinnal kondenzált pirazolokat. A diamino vegyületb l (49), az 50 dioxovegyülettel 
kondenzációs reakcióban keletkezik a triszubsztituált pirazolo-pirazin (51). Az R csoport 


















49 50 51  
 
 Szintén pirazol-vegyületb l indult ki Foster és Hurst.18 A szintézis során 4-amino-
pirazol-származékot (52) reagáltattak telítetlen karbonsav-észterrel (53). A reakció els  
lépésében egy etanol molekula kilépésével keletkezik az 54 köztitermék. Ezt a vegyületet 
magas forráspontú oldószerben, pl.: difeniléterben melegítve, egy újabb etanol molekula 























Szomszédos helyzetben nitrogénatomot tartalmazó heterociklusok el állítására 
gyakran használt módszer a diazovegyületek reakciója hármaskötést tartalmazó 
vegyülettel. A 4-es helyzetben alkinil, 3-as helyzetben aminocsoportot tartalmazó pirazol-
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származékból (56) salétromossav hatására diazóniumsó (57) képz dik. Az végtermékben 
(58) található piridazin gy r  1,6-dipoláris ciklizációval, klorid ion részvételével alakul ki. 





























 Kondenzált pirazolok el állíthatók oly módon is, hogy egy már meglév  hattagú 
aromás rendszerhez építjük hozzá az öttagú gy r t. E szintézis stratégia könnyen 
megvalósítható cianocsoportot és hozzá képest orto helyzetben halogénatomot tartalmazó 
heterociklusok és hidrazin-hidrát reakciójával. E módszert jól szemlélteti az egyik 1982-
ben megjelent publikáció.20 A szerz k 1-ciano-2-klórpirazint (59) reagáltattak hidrazin-
hidráttal. Els  lépésben nukleofil szubsztitúció játszódik le, a klóratom hidrazincsoportra 
cserél dik, és a 60 intermedier keletkezik. Ezt követ en a hidrazin aminocsoportjának 
nitrogénatomja nukleofil támadást intéz a ciano csoport szénatomján, és 5-exo-trig 


















59 60 61  
 
 Ugyancsak pirazolgy r  kiépítésével állítottak el  piridinnel kondenzált pirazolokat 
angol szerz k.21 Ebben az esetben 1,5-dipoláris ciklizáció vezetett a pirazolgy r  
kialakulásához. Az N-acilezett piridin-származékot (62) nitrozil kloriddal reagáltatták. A 
reakcióban keletkezett nitrozo-származék (63) melegítés hatására átrendez déssel a 64 
intermedierré, majd a 65 diazóniumsóvá alakul. Ezt követ en a gy r zárás 

























   
 Míg az eddigi példáknál heterogy r höz kapcsolódott a pirazol, a következ  
esetekben benzolgy r höz kondenzált pirazol, azaz indazol-származékok keletkeznek. Már 
a múlt század elején közöltek22 egy ilyen átalakítást: nitro-csoportot tartalmazó hidrazon-
vegyületb l, bázissal állítottak el  nitrobenzollal kondenzált pirazolt (69). A kiindulási 
vegyületet (67) kálium-hidroxiddal deprotonálták. Az így képz d  intermedierben (68) a 
negatív töltés  nitrogén nukleofil szubsztitúcióval kapcsolódik az aromás gy r höz, és 



















 Kinolinnal kondenzált pirazolt állítottak el  japán szerz k23 6-nitro-kinolin (70) és 
a 71 hidrazon reakciójával. A szerz k a következ  mechanizmust javasolták cikkükben: a 
71 kiindulási vegyületben az NH2 csoport NaH hatására deprotonálódik, és nukleofil 
támadást intéz a 6-nitro-kinolin (70) pozitívan polározott 5-ös szénatomján. Az így 
képz d  Meisenheimer komplexb l (72) az elektronpárok nyíllal jelölt elmozdulásával, és 
egy vízmolekula eliminációjával képz dik a 73 intermedier. A gy r zárás során képz d  








































 Egy 1996-ban megjelent publikációban24 a szerz k szilárd fázisú kondenzált 
pirazol- szintézisr l számolnak be. A kiindulási vegyület egy szilárd hordozóra kötött 
hidrazon (76), melyet ólom-tetraacetáttal oxidálták azovegyületté (77). Lewis sav hatására 
































2.4 Kondenzált azolok képz dése N-amino benztiazolokból 
 
Az irodalomban viszonylag kevés példa található N-amino benztiazóliumsók 
el állítására, és továbbalakítására. A benztiazol-vegyületek N-aminálását idáig minden 
esetben MSH reagenssel (31) végezték. Így pl. a 79 benztiazol átalakításával N-amino 

















Az így képz d  N-amino sók további reakciójával kapcsolatban csak kevés közlemény 
található az irodalomban. 
 Tamura és munkatársai25 publikáltak el ször 3-amino-benztiazólimsóból kiinduló 
szintézist. Egy 1973-ban megjelent cikkükben diamino sót (81) reagáltatták 
savkloridokkal. Az els  lépésben acilezett N-amino só (82) képz dik, amely bázis hatására, 























 Ugyanezek a szerz k egy évvel kés bb, 1974-ben a 2-metil-3-amino-
benztiazóliumsó (84) egy érdekes, gy r b vüléssel járó reakcióját publikálták.26 A 84 
kiindulási anyagot aromás aldehidekkel reagáltatták bázikus körülmények közt. A reakció 
els  lépésében egy kondenzációs reakció játszódik le az N-amino csoport és az aldehid 
között, és a 85 intermedier keletkezik. Ezt a reakcióelegyben nukleofilként jelen lév  
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hidroxid-ion 2-es helyzetben megtámadja, és a 86 semleges addukt jön létre. Ez az 
intermedier gy r -lánc tautomériával nyílt láncú vegyületté (87) alakulhat, amiben a 
kénatomnak már lehet sége van arra, hogy támadást intézzen a C=N kett skötés pozitívan 





































 Szintén 2-metil-3-amino-benztiazóliumsó (84) átalakítását vizsgálták Koga és 
munkatársai.27 A kiindulási vegyületet (84) ecetsavanhidriddel reagáltatták nátrium-acetát 
















Több mint tíz évvel azután, hogy Tamura és kutatócsoportja a triazollal kondenzált 
benztiazol (83) szintézisét publikálta, kínai szerz k28 egy hasonló átalakítást írtak le. A 
kiindulási vegyület egy naftalinnal kondenzált diamino-benztiazóliumsó (90) volt, amit 
savkloriddal, savanhidriddel, nitrillel, vagy ortoészterrel reagáltattak és a 91 terméket 


















X= H, Cl, COCH3, COCF3 (R=CF3)
Y= N, (OC2H5)3  
 
 Német szerz k29 dihidro-tetrazin-származék (94) szintézisét oldották meg 1986-
ban. A reakció bázikus körülmények közt megy végbe, 2-metiltio-3-amino-
benztiazóliumsóból (92) kiindulva, gyenge (19%) termeléssel. A folyamatban két 
benztiazol molekula dimerizálódik oly módon, hogy a 3-as helyzetben lév  aminocsoport 
nukleofil támadást intéz a másik benztiazol molekula metiltio szubsztituenst tartalmazó 2-
es szénatomján, és az viszont. Így két nukleofil szubsztitúció játszódik le, két molekula 
merkaptán kilépésével a dimerizáció során. A köztitermékb l (93) deprotonálódással 



























 Builla és munkatársai azíniumsókat állítottak el  3-amino-benztiazóliumsókból 
(84) kiindulva.30 Az átalakítást diketon-reagenssel végezték, melynek során Westphal-
















 Ugyanezek a szerz k egy 2001-ben megjelent publikációjukban a 99 ikerionos 
kondenzált triazin vegyület szintézisér l számoltak be.31 Bázis hatására a 2-es helyzetben 
észter csoportot tartalmazó benztiazóliumsóból (96) a 97 dipoláris köztitermék képz dik, 
mely készségesen reagál heterokumulált rendszerekkel, mint például fenil-izocianáttal 
vagy fenil-izotiocianáttal. Ilyenkor els  lépésként Michael-addíció játszódik le, és a 
keletkez  intermedierben (98) a negatív töltés  nitrogénatom nukleofil támadást intéz az 
észter csoport karbonil szénatomján. A gy r zárást követ en egy etanol molekula 
















































 2.5 Biológiailag aktív azolok 
 
Számos triazol-vegyületr l ismert, hogy értékes biológiai aktivitással rendelkezik. 
Így pl. a mez gazdaságban is több triazol-származékot használnak peszticidként: pl. 
[1,2,4]-triazol szerkezeti részletet tartalmaz a triazophos32 (100) néven forgalomba kerül  
rovaröl  szer. Gyógyászati jelent ség  kondenzált vegyületek is ismertek, ilyen pl. a 

















100 101  
 
 A különböz  aromás rendszerekkel kondenzált imidazolok és pirazolok közül is 
sokat használ hatóanyagként a gyógyszeripar. Közülük több származéknak vírusellenes, 
gyulladáscsökkent  ill. nyugtató hatásuk van. Ez utóbbiak közé tartozik az alpidem32 














102 103  
 
Izületi gyulladás és köszvény kezelésére használják az allopurinolt32 (103), melyben a 








Benztiazol szerkezeti elemet tartalmazó vegyületek közül pl. antifungális hatása 


















 Szintén gombaöl  hatású a TCMTB32 (105) rövidítéssel jelölt benztiazol-
























3. Saját eredmények 
 
3.1 Izokinolinnal lineárisan kondenzált s-triazolok szintézise 
 
3.1.1. Közvetlen el zmények 
 
 Kutatócsoportunkban korábban 1,2-diamino-izokinolínium (107) ill. 1,2-diamino-
kinolínium (110) sóból angulárisan kondenzált triazolokat33 (108, 111) állítottak el  
aldehidekkel, bázikus körülmények közt. Az N-aminálást az irodalmi részben már 
ismertetett O-tozil-hidroxilamin (TSH) (27) reagenssel végezték a megfelel  aminból (106, 
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3.1.2. 3-aminoizokinolinok szintézise 
 
 Célul t ztük ki, hogy a korábbi eredményeket az izomer szerkezet  3-
aminoizokinolin-származékokra is kiterjesztjük. A további kutatásokhoz ezért szükségessé 
vált e vegyületek nagyobb tétel  el állítása. Az irodalomban közölt leírás34 alapján 
dolgoztunk ki eljárást újabb szubsztituált 3-aminoizokinolinokra (114): a szintézis -ciano-
o-tolunitrilb l (112a) indult ki, amely a kereskedelemben kapható. A 4-es helyzetben 
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szubsztituált származékokhoz oly módon jutottunk el, hogy a 112a-t bázikus körülmények 








112a 112b, c, d, e  
1. táblázat. Az alkilezett -ciano-o-tolunitril-származékok (112a)  
szubsztituensei és el állításainak körülményei 
112 R X bázis 
b Me I KOH 
c Et I KOH 
d CH2C6H5 Cl NaOEt 
e COOEt Cl DMAP 
 
 Az izokinolin-gy r  kiépítése -ciano-o-tolunitril-származékokból (112) hidrogén-
bromid hatására ment végbe. A gy r zárás során 1-es helyzetbe brómatom épül be, így 
termékként 1-bróm-3-aminoizokinolin-vegyületek (113) keletkeztek. A nagy tétel  
szintézis során a kiindulási vegyületeket (112) kalcium-kloridon szárított éterben 
szuszpendáltuk, ill. oldottuk fel, és intenzív h tés, keverés (KPG) mellett hidrogén-bromid 
gázt vezettünk az elegybe. Erre azért volt szükség, mert a reakció során nagy tömeg  
kristályos termék válik ki, ami jelent s h felszabadulással jár, és általában igen s r  


























Az 1-bróm-3-aminoizokinolin-származékokból (113) hidrogénezéssel állítottuk el  a 114 








reakció dimetil-formamidban (DMF) játszódott le trietilamin (TEA) jelenlétében. A 4-
karbetoxi szubsztituens esetében (R=COOEt) azt tapasztaltuk, hogy ilyen körülmények 
közt az izokinolin-gy r  is részlegesen hidrogénez dött, ezért a 4-karbetoxi-3-
aminoizokinolin (114e) szintézisekor kisebb aktivitású katalizátort (5% palládium, 
alumínium-oxid) alkalmaztunk.  
 Tervbe vettük más, 4-es helyzetben elektronszívó szubsztituenssel rendelkez  3-
aminoizokinolin szintézisét is. Irodalmi eljárás alapján37 4-ciano-3-aminoizokinolint (114f) 
állítottunk el . E vegyületre a kés bbiekben ismertetett kísérleteink során volt szükség. Az 
els  lépésben 2-jód-benzilalkoholból (115) indultunk ki. Ebb l difenilfoszforil-aziddal a 
116 köztitermék keletkezett, melyet trifenilfoszfinnal 2-jód-benzilaminná (117) 
alakítottunk.38 Az amino-vegyületet (117) ezután malonitrillel reagáltattuk réz(I)-bromid 
katalizátor és diizopropil-etilamin (DIEA) bázis jelenlétében, és a reakcióelegyb l a 4-
ciano-3-aminoizokinolint (114f) izoláltuk. A szintézis során a publikációban közölt 

















3.1.3.  2,3-Diamino-izokinolínium sók reakciója aldehidekkel 
 
 A vizsgálatokhoz szükséges 2,3-diamino-izokinolíniumsókat (118) 3-
aminoizokinolin-származékokból, (114) TSH reagenssel (27), kutatócsoportunk által 
korábban közölt eljárás alapján39 állítottuk el , majd a kapott termékeket a rokon 
gy r vázaknál már kipróbált módon kívántuk kondenzált triazolokká alakítani40 (Függelék 
1). Abban az esetben, amikor 4-metil-2,3-diamino-izokinolíniumsót (118b) reagáltattunk 
tolilaldehiddel bázis jelenlétében (DBU), a várt lineárisan kondenzált triazol (119a) 
képz dött. E termék szerkezetét az 5-ös helyzet  hidrogén nagy kémiai eltolódása (9,74 
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ppm, a diamino sóban ugyanez a hidrogén 9,18 ppm) is alátámasztotta. A kétdimenziós, 
1H-15N HMQC mérések emellett újabb információval szolgáltak: ez a hidrogénatom 
keresztcsúcsot adott a t le három kötésre lév  3-as nitrogénatommal, ezzel igazolva a N-N 





















Váratlan eredményt kaptunk, amikor 4-es helyzetben szubsztituálatlan diamino sóból 
(118a) indultunk ki. A reakcióban nem a várt triazol-vegyület (119m) keletkezett, hanem 
egy ismeretlen termék. Az NMR mérések és az IR spektrum alapján azt találtuk, hogy egy 
cserélhet  proton található a molekulában. Az izokinolin 1-es helyzet  hidrogénatomjának 
kémiai eltolódása lényegesen kisebb (8,84 ppm) volt, mint a triazol-származék (119a) 
azonos helyzet  (5-ös) hidrogénatomjáé. Ezen túl az NMR spektrumban 8,04 ppm-nél egy 
hidrogénatom triplettként jelent meg, amely HC=N kett skötés jelenlétére utalt. Az 
infravörös spektrumból valószín síthet  volt az is, hogy az említett cserélhet  hidrogén az 
egyik nitrogénatomhoz kapcsolódik. A váratlan termék UV-VIS spektruma is alapvet en 
eltért a triazol-vegyület spektrumától (1.ábra), ami egy más gy r rendszer jelenlétére utalt. 
Mindezekb l valószín sítettük, hogy izokinolil-hidrazon (120c) képz dött ebben a 






























1. ábra. A hidrazon (120c) és triazol-vegyület (119c) UV-VIS spektruma metanolban, 
szobah mérsékleten 
 
A váratlan 120c származék esetében sikerült megfelel  egykristályt növeszteni 
ahhoz, hogy röntgendiffrakciós-szerkezetmeghatározásnak vessük alá (2. ábra). E vizsgálat 
alátámasztotta a korábbi feltételezésünket, mely szerint az N-amino-vegyület (118a) és 
butiraldehid reakciójában hidrazon (120c) keletkezik. 
 
2. ábra. A 120c vegyület röntgendiffrakciós vizsgálattal meghatározott szerkezete 
 
Célszer nek t nt az új termék szerkezetének alátámasztása keresztszintézis 
segítségével is. E célból diamino sóból (118a) bázikus körülmények közt tolilaldehiddel 
hidrazont (120a) állítottunk el , és e vegyületet kívántuk összehasonlítani egy független 
úton szintetizált származékkal. Oly módon jártunk el, hogy a kutatócsoportunkban a 
korábban már izolált41 3-hidrazino-izokinolin-N-oxidot (121) reagáltattuk tolilaldehiddel. 
Ekkor kondenzációs reakcióban a hidrazon-N-oxid (122) termék keletkezett. Az N-oxid 
funkcióscsoportot fém indiummal történ  redukcióval42 távolítottuk el. Azt tapasztaltuk, 
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hogy az ezen az úton nyert hidrazon-vegyület minden fizikai sajátsága (Op, NMR, IR) 



























Mindenekel tt kielégít  magyarázatot kerestünk a 120 hidrazon képz désére, 
hiszen felt n  volt, hogy e vegyületekben a 3-as szén- és a nitrogénatomok más sorrendben 
helyezkednek el, mint a kiindulási diamino sóban. E termék képz désére két út t nt 
lehetségesnek (3. ábra). Az egyik lehet ség az, hogy a reakció az A úton játszódik le: az N-
aminálás során nem az izokinolin gy r  nitrogénatomja, hanem a 3-as helyzetben lév  
aminocsoport lép reakcióba a TSH reagenssel. Ebben az esetben izokinolil-hidrazin 
protonált sója (123) keletkezne, amib l kondenzációs reakcióval képz dhet a hidrazon-
származék (120c). Ez a lehet ség egyúttal azt is jelentette, hogy meg kellett 
kérd jeleznünk az általunk már korábban leírt 118a szerkezetét. A másik, B-vel jelzett 
lehet ség szerint az eredetileg feltételezett szerkezet  diamino só (118a) jön létre az N-



































3. ábra. A hidrazon-vegyület (120c) képz désének két lehetséges útja 
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 Annak megállapítására, hogy az N-aminálási reakció milyen úton megy végbe, 15N 
izotópos jelölés alkalmazása t nt célszer nek. Abban az esetben ugyanis, ha 15N izotóppal 
jelzett TSH reagenssel végezzük el ezt az átalakítást, a beépül  aminocsoport helyzete 
NMR spektroszkópia segítségével egyértelm en meghatározható mind a diamino (118), 
mind a hidrazon-szerkezetek (120) esetében.  
Ehhez mindenekel tt a megfelel  reagenst kellett elkészítenünk. Oly módon jártunk 
el, hogy a kereskedelemben kapható, 15N izotóppal jelölt hidroxilamin-hidrokloridból 
hígítással 20%-os izotópdúsítással rendelkez  reagenst készítettünk, és a 124 iminoétert 
ezzel reagáltattuk. Az így képz dött hidroxi-imino-etil-acetátot (125) p-toluolszulfonsav-
kloriddal tozileztük, és a 27 prekurzorát (126) izoláltuk, amely h t ben tárolva stabil 
kristályos vegyület. A TSH reagenst (27) bomlékonysága miatt mindig közvetlenül a 
























Az így elkészített, izotóppal jelzett O-tozil-hidroxilamin (27) segítségével 
elvégeztük az N-aminálási reakciót. A belép  aminocsoport helyzetét direkt 15N NMR és 
1H-15N HMQC mérésekkel a következ képpen határoztuk meg: korábban, a nem jelzett 
diamino-vegyületben az egyes nitrogénatomok kémiai eltolódásait a t lük két illetve három 
kötésre lév  hidrogénatomok és a 15N-atom közti csatolás felhasználásával, kétdimenziós 
mérések segítségével megállapítottuk (4. ábra). A jelzett vegyületben már direkt méréssel 
is meghatározhattuk 15N-atom kémiai eltolódását, a spektrumban csak a jelzéssel dúsított 
15N izotóp csúcsa jelent meg (4. ábra). Ezt az értéket összehasonlítottuk a nem jelzett 
származékban mért eltolódási értékekkel és megállapítottuk, hogy melyik nitrogénatomnak 
felel meg. A vizsgálatokból egyértelm en kiderült, hogy jelzett nitrogénatom a gy r  
nitrogénhez kapcsolódó NH2 csoporthoz rendelhet , tehát most már kizárhattuk, hogy a 3-
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as helyzetben lév  aminocsoporton játszódik le az N-aminálás, és a kapott só (118a) 
szerkezetét biztosra vehettük. Ugyanezzel a módszerrel megállapítottuk azt is, hogy a 
hidrazonban (120c) a jelzett nitrogénatom a N=CH kett skötés hidrogénatomjától két 

























-211 ppm  
 
4. ábra. A 2,3-diamino-izokinolínium-tozilát (118a) 1H-15N HMQC, és az izotóposan 
jelzett vegyület direkt 15N spektruma 
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Mindezen eredmények alátámasztották, hogy a hidrazon-vegyület képz dése a B 
úton játszódik le (ld. 3. ábra), azaz valamilyen átrendez dés történik, melynek megértése 
jelentette a következ  feladatot.  
 Hasonló izotópjelzéses kísérleteket végeztünk 4-metil-3-aminoizokinolinból (114b) 
kiindulva is. A 118b sót ebben az esetben is butiraldehiddel reagáltattuk. Az alifás aldehid 
használata azért bizonyult szerencsés választásnak, mert így mind a hidrazonban (120c), 
mind a triazolban (119c) az összes nitrogénatom kémiai eltolódását meg lehetett határozni 
1H-15N HMQC mérések során a háromkötéses hidrogén-nitrogén kapcsolaton keresztül. A 
vizsgálatokból kiderült, hogy a 114b vegyületben is a gy r -nitrogénatom aminálódik 
meg, a jelzett nitrogénatom pedig a 119c triazolban a molekula 3-as helyzetében található. 


























 Ezt követ en megvizsgáltuk, hogy 4-es helyzetben szubsztituálatlan (R1=H), és a 4-
szubsztituált (R1=Me, Et, benzil) diamino sók (118) hogyan reagálnak egyéb aldehidekkel 
DBU jelenlétében. Azt tapasztaltuk, hogy amennyiben a kiindulási diamino-vegyületek 4-
es helyzetében metil, etil, vagy benzil csoportot helyezkedik el (118b, c, d), minden 
esetben triazol-származék (119) keletkezik (2. táblázat). Ugyanakkor, ha ebben a 























2. táblázat. A triazolok (119)                    3. táblázat. A hidrazonok (120) 












Az észlelt átrendez dés egyik lehetséges magyarázatának t nt az izokinolin-
gy r váz átmeneti felnyílása és újrazáródása. Feltételeztük ezért, hogy az irodalmi részben 
már ismertetett Dimroth átrendez dés játszódik le (5. ábra). Várható volt, hogy a reakció 
során els  lépésben egy kondenzációs reakció játszódik le az aldehid és az N-amino 
csoport között, és a 127 köztitermék keletkezik. E vegyületet a reakcióelegyben jelenlév  
nukleofil, pl. etoxid-ion (oldószerként etanolt használtunk), az izokinolin-gy r t 1-es 
helyzetében támadhatja meg, és a 128 semleges addukt képz dhet. Ennek az 
intermediernek a részben telített piridingy r je elektrociklizációs felnyílásban vehet részt, 
és a 129 intermedier keletkezik, melyben a nyíllal jelölt egyes kötés mentén 180 fokos 
rotációra van lehet ség. Az így képz d  újabb köztitermék (130) elektrociklizációs 
gy r záródással alakulhat a 131 adduktá, amib l a nukleofil eltávozásával jön létre 
















































5. ábra. A hidrazon-vegyület (120) képz désének mechanizmusa 
119 R1 R2 Term. 
(%) 
a CH3 4-CH3-C6H4 55 
b CH3 Ph 58 
c CH3 C3H7 47 
d C2H5 4-CH3-C6H4 42 
e C2H5 Ph 43 
f C2H5 CH3 39 
g CH2Ph 4-CH3-C6H4 61 
h CH2Ph Ph 60 
i CH2Ph C3H7 56 
j CH2Ph CH3 37 
120 R2 Term. 
(%) 
a 4-CH3-C6H4 35 
b Ph 51 
c C3H7 36 
d CH3  49 
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  Az itt vázolt mechanizmus valószín nek t nt, hiszen megmagyarázta a jelzett N-
aminocsoport vándorlását a gy r nitrogénr l a hidrazon-részre, a 120 3-as helyzet  NH 
csoportja mellé. Ugyanakkor egy másik lehet ség is felmerült a 120 vegyület képz désére. 
Ha ugyanis 127 köztitermékben N-N kötésszakadás megy végbe, akkor az így keletkez  
azometin fragmens 1,3-szigmatróp átrendez désben (6. ábra) vehet részt, és az NH2 
csoporthoz kapcsolódhat. Ebben az esetben a jelzett nitrogénatom ugyanott helyezkedik el 

















6. ábra. Az 1,3-szigmatróp átrendez dés mechanizmusa 
 
Annak érdekében, hogy ezt a lehet séget alátámasszuk vagy kizárjuk, újabb 15N 
izotóp jelzés beépítése t nt a legcélravezet bb megoldásnak. Ezt az új jelölést a kiindulási 
diamino-vegyület 3-as helyzetben lév  aminocsoportjába terveztük bevinni. Ha ugyanis a 
felvetett 1,3-szigmatróp átrendez dés megy végbe, a jelölt nitrogénatom az eredeti helyén 
marad. Ha azonban Dimroth átrendez dés játszódik le, akkor ugyanez a nitrogénatom az 
izokinolin-gy r be kerül át.  
A jelölt vegyület szintézisét izokinolin-3-triflátból43 (132) kiindulva valósítottuk 
meg. E származékot 20% izotópdúsítással rendelkez  15N jelzett formamiddal Buchwald-
Hartwig44 kapcsolásba vittük, és a keletkez  3-formamido-izokinolinból (133) sósavas 
hidrolízissel nyertük a jelzett 3-aminoizokinolint (114a). Az N-aminálást követ en tolil-
aldehiddel reagáltattuk a diamino sót (118a), majd végrehajtottuk az átrendez déssel járó, 
120a-t eredményez  átalakítást. A korábbiakhoz hasonlóan direkt 15N, és 1H-15N HMQC 
mérésekkel határoztuk meg a jelölt nitrogénatom helyzetét mind a kiindulási N-amino 
vegyületben (118a) mind a termékben (120a). A diamino sóban a elvárásunknak 
megfelel en a 3-as helyzet  aminocsoport tartalmazta az izotópot, míg a hidrazonban 
(120a) ez a nitrogénatom már az izokinolin-gy r ben helyezkedett el. Ezzel a kísérlettel 





































 Ezt követ en megvizsgáltuk, hogy a hidrazon-képz dés során valóban egy 
kondenzációs reakció játszódik-e le, azaz 127 keletkezik-e els  lépésben, hiszen elvileg az 
is lehetséges, hogy az átrendez dés már a kiindulási diamino sóval végbemegy. 
Kísérleteket végeztünk ezért a 127 intermedier izolálására. Az N-amino sót (118a) 
acetonitrilben reagáltattuk tolil-aldehiddel, bázis jelenléte nélkül. Feltételeztük ugyanis, 
hogy ha nincs mód nukleofil reagens (esetünkben etoxid ion) belépésére, sikerül izolálni a 
127 köztiterméket. Próbálkozásunk sikerrel járt, és ezt a vegyületet fluoroborátsó 
formában, közepes termeléssel (58%) nyertük. A narancssárga szín , stabil, kristályos 
anyag etanolban, bázikus körülmények közt átalakult a végtermék hidrazonná (120a). 
Ezzel alátámasztottuk, hogy reakció során valóban a kondenzációs reakció játszódik le els  
























 A Schiff-bázis jelleg  sót (127) megkíséreltük el állítani azokból az N-amino- 
vegyületekb l kiindulva is, melyeknél Dimroth átrendez dést nem tapasztaltunk, hanem 
triazolok képz dését észleltük bázikus körülmények közt. Érdekes módon a 4-metil-2,3-
diamino-izokinolínium tozilátból (118b) kiindulva ez a törekvésünk sikertelen maradt, 
















A 4-etil-2,3-diamino-izokinolínium tozilátból (118c) és 4-benzil-2,3-diamino-
izokinolínium tozilátból (118d) kiindulva sem sikerült a 127-tel analóg intermediert 
izolálni. Ezekben az esetekben a triazolképz dés további köztitermékei, dihidro-
triazóliumsók (134) váltak ki a reakcióelegyb l (4. táblázat). E sók bázikus körülmények 
közt rövid id  alatt triazollá (119) oxidálódtak. A 127 els  kondenzációs terméket 
valószín leg a gy r zárás gyors lejátszódása miatt nem sikerült izolálni. A dihidro-
vegyületek sói (134) rossz oldhatóságuk következtében kiváltak a forró reakcióelegyb l, 

























4. táblázat. A dihidrotriazóliumsók (134) szubsztituensei és termelési adatai 
134 R1 R2 Term. 
(%) 
a C2H5 4-CH3-C6H4 90 
b C2H5 Ph 89 
c C2H5 C3H7 89 
d CH2Ph 4-CH3-C6H4 78 
e CH2Ph Ph 88 
f CH2Ph C3H7 53 
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 Miután a hidrazon-képz dés mechanizmusát megértettük, lehet ség nyílt arra, hogy 
a reakciókörülmények változtatásával az eredeti elképzeléseinknek megfelel en irányítsuk 
a folyamat kimenetelét, azaz megkíséreljük ezekben az esetekben is a triazolgy r  
létrehozását. Úgy gondoltuk, hogy ha a reakcióelegyben nincs jelen olyan nukleofil, mely 
az izokinolin-gy r t megtámadhatja, a gy r  nem nyílhat fel, tehát Dimroth-átrendez dés 
sem játszódhat le. Ilyen körülményeket vízmentes acetonitril és molekulaszita 
alkalmazásával értünk el. Utóbbira azért volt szükség, hogy az els  lépésben, a 
kondenzációs reakcióban keletkez  vizet megkösse, és ezzel megakadályozza azt, hogy az 
nukleofilként részt vegyen a reakcióban. Ily módon három különböz  aldehiddel is sikerült 



















Továbbra is magyarázatot szerettünk volna találni a különböz en szubsztituált 
származékok eltér  kémiai viselkedésére. Azokban az esetekben, amikor 4-es helyzetben 
elektrontoló szubsztituens helyezkedik el (Me, Et, benzil), valószín leg a gy r  kevésbé 
érzékeny nukleofil támadásra az 1-es szénatomon, ezért nem játszódik le Dimroth-
átrendez dés. A szubsztituálatlan származékban már kevésbé dús elektronban ez a pozíció, 
és ezért a nukleofil támadással kezd d  átalakulás esélye nagyobb. Feltételezhet  volt 
emiatt, hogy egy 4-es helyzetben elektronszívó csoporttal rendelkez  2,3-diamino-
izokinolínium só esetében még könnyebben lejátszódik a Dimroth átrendez dés, mint a 4-
es szénatomon hidrogént tartalmazó származéknál. Egy ilyen szubsztituens jelenléte 
csökkentheti a gy r  1-es helyzetében az elektrons r séget, így az még érzékenyebbé válik 
nukleofil támadásra. E feltevés kísérleti igazolásához mindenekel tt egy megfelel en 
szubsztituált diamino- vegyületet kellett el állítanunk. Jónak t nt volna a 4-karbetoxi-3-
aminoizokinolinból kiindulni (114e), mivel e származék birtokunkban volt. Azonban az N-
aminálást nem sikerült végrehajtanunk még a stabilabb MSH reagenssel (31) sem, így a 
118e-t nem tudtuk izolálni. 
119 R Term. 
(%) 
k 4-CH3-C6H4 54 
l Ph 47 











 Végül 4-ciano-3-aminoizokinolinból (114f) sikerült el állítanunk 4-es helyzetben 
elektronszívó csoporttal rendelkez  diamino sót. A kiindulási vegyület (114f) szintézisét 
korábban (23. oldal) már ismertettem. Az N-aminálás a más származékoknál használt TSH 
reagenssel nem ment végbe, feltehet en azért, mert erélyesebb reakciókörülményre volt 
sz kség, ami esetében a viszonylag instabil reagens elbomlott, miel tt a reakció 
lejátszódhatott volna. A szobah mérsékleten lényegesen stabilabb O-mezitilén-
hidroxilaminnal (MSH) (31) (lásd 7. old) azonban hosszabb reakcióid vel sikerült diamino 












Korábbi feltevésünk beigazolódott, miszerint a 4-es helyzetben lév  elektronszívó 
csoport megkönnyíti a Dimroth átrendez dés végbemenetelét. A 118f N-amino sóból a 
hidrazon-képz dés ugyanis rövidebb reakcióid  alatt, és jobb termeléssel (5 h, 83%) 
végbement, mint ugyanazzal az aldehiddel, ugyanolyan körülmények közt a 


















 Kutatásaink során tehát izokinolinnal lineárisan kondenzált [1,2,4]triazolokat 
szintetizáltunk és egy érdekes átrendez dést figyeltünk meg, melynek mechanizmusát 
izotópjelzéssel is alátámasztottuk. A szubsztituensek és a reakciókörülmények 
változtatásával sikerült befolyásulnunk reakció kimenetelét, hogy Dimroth átrendez dés 
vagy triazolképz dés irányába menjen a folyamat. 
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3.2 Kondenzált pirazolokhoz vezet  gy r zárások 
3.2.1. Közvetlen el zmények 
 
 Az itt ismertetésre kerül  kondenzált pirazolokhoz vezet  gy r zárások szorosan 
kapcsolódnak kutatócsoportunk korábbi eredményeihez, melyek során triazóliumsók 
termikus átalakítását vizsgálták. E kutatások az irodalmi részben már tárgyalásra kerültek, 
azonban a munka egyes részleteinek felidézése szükségesnek t nik a problémafelvetés 
megértése szempontjából. A triazolo-pirazíniumsó (45) szintézisét a megfelel  ketonból 
(43) kiindulva hidrazon-származékon (44) keresztül, N-brómszukcinimiddel kiváltott 
oxidációval valósították meg. Ez a só melegítés hatására átalakult, és e folyamatban 
pirazinnal kondenzált pirazol (48) képz dött. 
 Egy váratlan átalakulást is észleltek abban az esetben, amikor pirazinil ketonból 
(43) 4-bróm-fenilhidrazinnal savas közegben hajtották végre a reakciót. Ebben a 
folyamatban nem a 44 hidrazon keletkezett, hanem ugyanaz a pirazolo-pirazin (48), mint 
aminek képz dését triazóliumsó (45) melegítésekor tapasztalták. Nyílván való volt, hogy 
ez a ketonokból kiinduló ciklizáció más úton megy végbe, hiszen a 45 vegyület mint 
köztitermék keletkezése kizárt, és az N-brómszukcinimidhez hasonló oxidálószer sincs 
jelen a reakcióelegyben. Doktori munkám során célul t ztük ki, hogy a 43 ketonokból 





































 3.2.2 Kondenzált pirazolok el állítása 
 
 E célkit zéseinknek megfelel en a korábbi kísérletek tapasztalataiból kiindulva két 
kérdés tisztázására vol szükség: 
a.) Más szubsztituenst tartalmazó pirazinil-ketonokból kiindulva különböz en 
szubsztituált arilhidrazinokkal végbemegy-e pirazolképz dés savas 
reakciókörülmények közt. 
b.) Milyen intermedieren keresztül játszódik le a folyamat, ennek az átalakulásnak 
köztiterméke-e a pirazinilhidrazon. 
 
Els ként pirazinil-ketonok (43) reakcióját p-szubsztituált fenilhidrazinokkal (p-Br, 
p-Me, p-NO2) savas körülmények közt hajtottuk végre
45 (Függelék 2). Oldószerként 
etanolt alkalmaztunk, és a reakcióelegyhez sósavval telített etanolt adtunk. Az elegyet 4-24 
órán át forraltuk mindaddig, amíg a kiindulási keton elreagált. A termék izolálását 
követ en megállapítottuk, hogy a legtöbb esetben különböz en szubsztituált pirazolo-
pirazinok (48) keletkeztek (5. táblázat). (Említésre méltó egyébként, hogy a hidrazonok 
preparatív el állításának egyik leggyakrabban alkalmazott és jól bevált módja, hogy a 



















                                               5. táblázat. A pirazolo-pirazinok  







48 R X Termelés(%) 
a 4-Cl-C6H4 Br 61 
b 4-Cl-C6H4 Me 62 
c 4-Cl-C6H4 NO2 55 
d Me Br 58 
e Me Me 59 
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A második kérdés megválaszolásához – hogy valóban köztiterméke-e a hidrazon a 
pirazolgy r  kialakulásának - a megfelel  hidrazonokat el  kellett állítanunk. Ezt a 
kutatócsoportunk korábbi kísérleteire alapozva végeztük el, azaz a szintézist ketonokból 
kiindulva nátrium-acetáttal pufferolt közegben hajtottuk végre (6. táblázat). Az izolált 
hidrazonokat (44) ezután sósavas etanolban (1-2-es pH) érték  refluxoltattuk, azaz 
pontosan olyan körülményeket teremtettünk, mint amilyenek közt a 43 vegyületekb l 
hidrazinnal egy lépésben keletkeztek a kondenzált pirazolok (48). Azt tapasztaltuk, hogy 
minden esetben gy r zárás ment végbe, és pirazol-vegyületeket izoláltunk a 
reakcióelegyb l. Ezekb l a kísérleti adatokból tehát arra következtethettünk, hogy 


























6. táblázat. A 44 hidrazonok szubsztituensei és termelési adatai 
44 R X Termelés(%) 
a 4-Cl-C6H4 Br 76 
b 4-Cl-C6H4 Me 75 
c 4-Cl-C6H4 NO2 81 
d Me Br 78 
e Me Me 85 
 
 A gy r zárásra, azaz a pirazolo-pirazin (48) képz désére a 44 hidrazonból 
kiindulva a következ  mechanizmust (7. ábra) javasoljuk: az er sen savas közegben a 
pirazingy r  protonálódhat, és így a 135 intermedier jöhet létre. E származékban a 
pozitívan polározott szénatom igen érzékeny nukleofilekre, ezért a hidrazon-NH csoport 
nitrogénatomjának magános elektronpárja támadást indít ezen az atomon. A gy r záródást 
követ  deprotonálódás egy következ , most már gy r zárt köztitermékhez (136) vezet, 
majd a tautomerizáció dihidro-származékot (137) eredményez, ami a leveg  oxigénjének 
hatására spontán alakul a végtermék 1H-pirazolo[3,4-b]pirazinná (48). Itt érdemes 
megjegyezni, hogy elméleti kémiai számítások szerint a 136 ill. 137 didhidro-vegyületeken 
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kívül más tautomer forma képz dése is lehetséges a reakció során. Minthogy az utolsó 
lépés spontán oxidáció, er feszítéseket tettünk arra, hogy a 137 dihidro-származékot 
izoláljuk. E célból a ciklizációt argonatmoszféra alatt, higanyzár használatával végeztük, 
azonban próbálkozásunk eredménytelenül végz dött. E sikertelenség oka feltehet en az 
volt, hogy a reakcióelegy feldolgozása alatt nem tudtuk teljesen kizárni a leveg t, és 










































7. ábra. A pirazol-vegyületek (48) képz désének mechanizmusa savas közegben 
 
Feltételeztük, hogy nem csak oly módon játszódhat le a gy r zárás, hogy a 
megtámadandó szénatomot aktiváljuk a pirazingy r  protonálásával, hanem úgy is, hogy a 
támadó nitrogénatomot tesszük er sebb nukleofillé azáltal, hogy valamilyen bázissal 
deprotonáljuk (8. ábra). Az így keletkez  intermedierben (138) a negatív töltés  
nitrogénatom megtámadhatja a pirazingy r  szénatomját, és egy proton felvételével a 139 
ill. a tautomer 137 dihidro köztitermék alakulhat ki, ami leveg n végtermékké (48) 
oxidálódhat. Hogy ezt a lehet séget is kísérletileg alátámasszuk, a birtokunkban lév  
hidrazonokat (44) megkíséreltük bázikus közegben is a gy r zárt termékekké (48) 
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alakítani. Ezt a reakciókörülményt háromféle bázis alkalmazásával is biztosítottuk: kálium-
karbonát/DMF, kálium-terc-butilát/THF, DBU/THF. Azt tapasztaltuk, hogy mindhárom 
esetben végbemegy a gy r záródás, és a legjobb termelés DBU-val érhet  el (7. táblázat). 
Pirazolo-pirazinok (48) tehát sav és bázis jelenlétében is el állíthatók hidrazonokból (44), 









































8. ábra. A pirazol-vegyületek (48) képz désének mechanizmusa bázikus közegben 
 
              7. táblázat. A pirazolo-pirazinok (48) termelési adatai bázikus közegben 
48 R X Bázis Termelés (%) 
a 4-Cl-C6H4 Br DBU 72 
a 4-Cl-C6H4 Br KO
tBu 40 
a 4-Cl-C6H4 Br K2CO3 52 
b 4-Cl-C6H4 Me KO
tBu 40 
b 4-Cl-C6H4 Me DBU 76 
c 4-Cl-C6H4 NO2 K2CO3 67 
 
 Doktori munkám során célul t ztük ki azt is, hogy megvizsgáljuk a pirazolképz dés 
lehet ségét más gy r rendszerekre is. Els ként a piridazin-származékokkal végeztünk 
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kísérleteket, melyekben a hattagú gy r  két nitrogénatomja egymás mellett helyezkedik el. 
A kiindulási ketonokat (143) ciano-vegyületb l (142) állítottuk el  Grignard-reagenssel, és 
hidrolízissel.46A 3-cianopiridazint (142) egy olyan eljárással szintetizáltuk, melynek során 
piridazinból (140) indultunk ki, és trimetilszilil-cianidot használtunk a cianocsoport 
bevitelére.47 A végtermékhez két lépésben jutottunk: els ként egy Reissert típusú vegyület 
képz dött (141), mely bázis hatására a 3-cianopiridazinná (142) alakult. A trimetilszilil-





























 Az ily módon nyert ketonokat (143) savas közegben reagáltattuk arilhidrazinokkal. 
Azt tapasztaltuk, hogy 4-klórfenil-piridazin-ketonból (143a, R=4-Cl-C6H4) ilyen 
körülmények közt jó termeléssel képz dött a gy r zárt termék (145a, b). Abban az esetben 
azonban, ha metil szubsztituált vegyületb l (143b) indultunk ki, a ciklizáció elmaradt, és 






































Akárcsak a pirazin-származékok esetében, piridazin-ketonokból (143) kiindulva is 
el állítottunk hidrazonokat (144) nátrium-acetáttal pufferolt közegben, és e vegyületekb l 

















Azt tapasztaltuk, hogy a 4-klórfenil szubsztituenst tartalmazó származékot (144c) mind 
savas, mind bázikus körülmények közt sikerült a gy r zárt termékké (145b) alakítani. 
Abban az esetben azonban, amikor metil szubsztituált hidrazonból (144a, b) próbáltuk meg 
az átalakítást végrehajtani, csak a kiindulási anyagot tudtuk változatlanul visszanyerni a 
reakcióelegyb l, mindkét eljárás alkalmazása mellett. Úgy t nik tehát, hogy 3-as 
helyzetben metilcsoporttal szubsztituált pirazolo-piridazinok el állítása – feltételezhet en a 





































 Szintén sikertelenek voltak kísérleteink, melyek során ugyanilyen körülmények 
közt akartuk végrehajtani a gy r zárást piridin- (146), pirimidin- (148) és izokinolin-
keton-hidrazonok (150) átalakításával, mely kiindulási anyagokat csoportunkban korábbi 
kutatások során állították el .49, 50 Ezekben az esetekben kondenzált pirazolok (147, 149, 
151) nem keletkeztek, a hidrazon-vegyületek változatlanul visszanyerhet ek voltak a 
reakcióelegyb l. Feltételezhet  volt, hogy e származékokban valószín leg a 




















































 Bár a kísérleti adatok összhangban álltak a korábban ismertetett mechanizmussal, 
miszerint a gy r zárás a nitrogénatom nukleofil támadása révén játszódik le (ld. 40. és 41. 
oldal), felmerült annak lehet sége, hogy a folyamat más úton is végbemehet: a nitrogén 
nemköt  elektronpárja és két kett skötés periciklusos reakcióban vehet részt. Amennyiben 
ilyen átalakulás megvalósulhat, a ciklizációnak sav ill. bázis jelenléte nélkül is le kell 
játszódnia. E feltételezés kísérleti alátámasztása céljából a 44a hidrazont semleges 
közegben (1,2-diklórbenzolban) hevítettük, ily módon kíséreltük meg termikusan pirazollá 
alakítani. Azt tapasztaltuk, hogy, bár erélyesebb körülmények közt (140 oC), de sav ill. 




















 Ezt követ en megvizsgáltuk, hogy azokban az esetekben, amikor sem sósav, sem 
pedig DBU jelenlétében nem sikerült kondenzált pirazolokat el állítani, végbemehet-e a 
gy r zárás melegítés hatására, aprotikus oldószerben. Azt találtuk, hogy ilyen 
körülmények közt a piridin- (146), és az izokinolin (150) származékok egyaránt 
átalakíthatóak a gy r zárt termékekké (147, 151), és a 1-(4-brómfenil)-3-metil-1H-
pirazolo[4,3-c]piridazin (145c) is jó termeléssel (79%) képz dik a 144b hidrazon-
vegyületb l. Sajnos a 148 pirimidil-keton-hidrazonból még a termikus módszerrel sem 
sikerült pirazolo-pirimidint (149) el állítani. E származék egyrészt nem alakult át, 
magasabb h mérsékleten pedig bomlást szenvedett. Ennek ellenére elmondható, hogy ez a 
módszer – semleges körülmények közt végrehajtott termikus gy r zárás - egy korábban 














































 Intézetünk elméleti kémiai csoportjával kooperációban számításokat végeztünk a 
gy r zárás mechanizmusának megértése érdekében. Különösen annak az eldöntése t nt 
fontosnak, hogy valóban van-e periciklusos jellege a gy r zárásnak. Abban az esetben, ha 
a reakció ezen az úton játszódik le, három elktronpár körkörös átfedésével egy síkalkatú és 
aromás átmeneti állapot alakul ki. Ismert, hogy az aromás gy r  középpontja alatt és felett 
a mágneses árnyékolás er s, így egy ezekben a pontokban elhelyezked  atomnak alacsony 
kémiai eltolódással kell rendelkeznie. Bár a feltételezett körkörös átfedéshez viszonyítva 
vegyületeink esetében ilyen helyzetben nem található hidrogénatom, ismert olyan elméleti 
módszer, melynek segítségével a tér bármely adott pontjában ki lehet számítani a mágneses 
árnyékolástól függ  kémiai eltolódást akkor is, ha ott nem helyezkedik el atom. Ezt a 
mennyiséget az irodalom mag-független kémiai eltolódásnak (NICS, Nucleus Independent 
Chemical Shift)51 nevezte el. A mi esetünkben a ciklizáció során a pirazolgy r  
középpontja alatti pozícióban számoltuk ki a NICS értékeket a reakciókoordináta 
függvényében, savas, bázikus és semleges körülmények között. A kapott eredményeket a 
9. ábrán ábrázoltuk. A grafikonon jól látszik, hogy ha semleges közegben játszódik le a 
folyamat, akkor egy alacsony eltolódású minimumot mutat a görbe, ami nagy mágneses 
árnyékolást jelent, azaz az átmeneti állapot aromás jellegére utal. Ebben az esetben tehát 
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periciklusos mechanizmus szerint megy végbe a gy r zárás. Ha a reakció sav jelenlétében 
játszódik le, jelent sen kisebb a minimum, tehát a konjugáció már nem valósul meg olyan 
nagymértékben. Ha a folyamat bázis hatására megy végbe, már maximuma van kémiai 
eltolódásnak az átmeneti állapotban, tehát az aromaticitás teljesen elt nik.  A reakció ilyen 
körülmények közt pszeudopericiklusos úton játszódik le. A „pszeudopericiklusos reakció” 
kifejezést az irodalom olyan periciklusos folyamatokra értelmezi, melyekben feltételezik, 
hogy az átmeneti állapotban nincs körkörös pályaátfedés, azaz nem aromás. Els ként 
Lemal javasolta ezt az elnevezést 1976-ban.52   
  





























9. ábra. A NICS értéke a reakciókoordináta függvényében  
 
 Az elméleti számításokból az is kiderült, hogy ha a reakció semleges közegben 
játszódik le, az nagyobb aktiválási energiát igényel, mintha sav vagy bázis katalízis 
hatására megy végbe. Az elméleti úton nyert adatok tehát magyarázatot adtak arra, hogy 
1,2-diklórbenzolban miért van szükség magasabb h mérsékletre a ciklizációhoz.  
 A kutatás során tehát preparatív, és elméleti szempontból is fontos eredményeket 
értünk el. Egyrészt viszonylag egyszer  eljárással számos, még le nem írt kondenzált 
pirazolt állítottunk el , másrészt a reakciókörülmények változtatásával befolyásolni tudtuk, 






3.3 N-amino-benztiazolok szintézise és továbbalakítása 
 
  
 Napjainkban fokozottan az érdekl dés középpontjába kerültek a benztiazol-
származékok. Számos publikáció jelent meg,53 melyekben antibakteriális, vírusellenes és 
rákellenes hatásukról számolnak be. Egy tudományos együttm ködés keretében 
lehet ségünk volt arra, hogy bekapcsolódjunk az ezen a téren végzett kutatásokba. Célul 
t ztük ki, hogy új szintetikus módszerek alkalmazásával további, benztiazol szerkezeti 
elemet tartalmazó vegyületekhez jussunk. 
 
3.3.1 Közvetlen el zmények 
 
Az Ankarai Egyetem Gyógyszerész Karán régóta foglalkoznak benztiazolok (153) 
el állításával, és biológiai vizsgálatával.54 A szintéziseket ismert eljárás alapján55 
valósították meg, amely a benzolgy r n különböz  szubsztituenseket tartalmazó 2-
aminotiofenolból (152) indul ki. A tiazolgy r t karbonsavakkal, polifoszforsavban (PPA) 















Közös munkánk során célul t ztük ki további, más módon szubsztituált, lehet leg 
vízoldhatóbb származékok szintézisét.  Erre kit n  módszernek t nt a csoportunkban 
régóta használt N-aminálási reakció, melyet TSH (27) reagenssel végeztünk. Azt terveztük, 
hogy 2-es helyzetben benzilcsoportot tartalmazó benztiazolokat (154) N-aminálunk, majd a 
képz dött tozilát só (155) aminocsoportját trietil-ortoformiáttal kondenzációs reakcióba 
visszük. Így a 156 vegyület keletkezne, melyet szekunder aminokkal reagáltatva 

































3.3.2 N-amino-benztiazolok szintézise és továbbalakítása 
 
 
 Együttm köd  partnereink a „Közvetlen el zmények” részben ismertetett módon 
számos, 2-es helyzetben benzil csoporttal helyetesített benztiazolt (154) állítottak el , 
melyek a benzil csoporton 4-es helyzetben különböz  szubsztituenseket tartalmaztak. E 
vegyületek továbbalakítását TSH reagenssel (27) hajtottuk végre. A reakciókban minden 
esetben tozilát sókat (155) izoláltunk jó termeléssel (8. táblázat). Mivel a benztiazol-
származékok (154) két, magános elektronpárral rendelkez  heteroatomot tartalmaznak 
(kén- és nitrogénatom), el kellett döntenünk, hogy az aminálás során melyik atomra 
kapcsolódik az aminocsoport. Az irodalomban ugyanis el fordul olyan példa,56 melyben 
hasonló reagenssel (MSH, 31) végzett reakció során egy kéntartalmú vegyület esetében a 
gy r -kénatomhoz kapcsolódik az aminocsoport. Az izolált tozilát sók 
szerkezetmeghatározását 1H-15N HMQC mérésekkel végeztük el, melyek segítségével az 
aminocsoport hidrogén és a gy r nitrogén közti kétkötéses csatoláson keresztül 
meghatároztuk a 3-as nitrogénatom kémiai eltolódását (-194,0 ppm). Ugyanígy, 
kétdimenziós méréssel, az N-amino csoport hidrogénjei és nitrogénje közti egykötéses 
kapcsolaton keresztül volt mérhet  az NH2 csoport nitrogénatomjának eltolódása (-314,0 
ppm). Ezek az adatok összhangban állnak a 3.1.3. fejezetben ismertetett N-amino-
vegyületek nitrogénatomjainak eltolódási értékeivel (-211,2 ppm a gy r nitrogén és -306,0 
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ppm az amino-nitrogén). Ezzel igazoltuk, hogy a reakcióban valóban a tiazolgy r  













 8. táblázat. Az N-amino benztiazóliumsók  








 Az N-amino-benztiazóliumsók (155) további átalakítását trietil-ortoformiáttal 
végeztük el azzal a célkit zéssel, hogy a tervezett vegyületeket (156) nyerjük. A 
reakcióelegy feldolgozásakor jó termeléssel izoláltunk kristályos terméket, azonban 
váratlanul nem sószer  anyag, hanem semleges vegyület keletkezett. E származék 1H- 
NMR spektrumában sem az etoxidcsoport, sem a benzilcsoport CH2 hidrogénjeinek jelei 
nem voltak megtalálhatóak, viszont megjelent egy nagy eltolódású (8,2 ppm), egy 
protonnyi intenzitású szingulett. A részletes szerkezetvizsgálat (13C NMR, APT, MS) 
alapján arra következtettünk, hogy a háromgy r s, pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazol57 
(Függelék 3) gy r vázat tartalmazó termék (158) képz dött, azaz a benzil rész CH2 
csoportja is részt vett az átalakulásban. 
155 X Termelés (%) 
a H 95 
b Me 96 
c Br 69 
d Cl 92 
e F 87 


























9. táblázat. A pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazolok  







Az N-amino-benztiazóliumsóból trietil-ortoformiáttal lejátszódó átalakulásra, azaz 
a 158 képz désére, a következ  reakciómechanizmust (10. ábra) javasoljuk: els  lépésben 
egy kondenzációs reakció megy végbe az N-aminocsoport és a trietil-ortoformiát között, és 
két etanol molekula kilépésével a keletkezik 159 köztitermék. Ez a só deprotonálódással a 
160 semleges intermedierré alakul, amib l három elektronpár nyíllal jelölt elmozdulásával, 
azaz elektrociklizációval ikerionos vegyülethez (161) jutunk. A végtermék pirazolo-
benztiazol (158) egy molekula etanol kilépésével jön létre. 
A folyamat hajtóereje nagy valószín séggel az, hogy az etoxid ion jó távozó 
csoport, és így alakulhat ki a 161 származékból a heteroaromás, háromgy r s pirazolo-
benztiazol (158). 
158 X Termelés (%) 
a H 33 
b Me 68 
c Br 56 
d Cl 64 
e F 91 




































10. ábra. A pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazolok (158) képz désének mechanizmusa 
 
 Elképzelésünket a mechanizmust illet leg kísérletileg is alátámasztottuk. Azt 
reméltük, hogy a felvázolt lehetséges reakcióút egyik intermedierjét izolálni tudjuk. Ebb l 
a célból a kiindulási 155f benztiazóliumsót, mely 2-es helyzetben p-nitro-benzil 
szubsztituenst tartalmazott, acetonitrilben, bázis (TEA) jelenlétében refluxoltattuk trietil-
ortoformiát hozzáadása nélkül. Ilyen körülmények közt ugyanis csak az N-amino-vegyület 
deprotonálódása mehet végbe, a gy r zárás nem. Ez a kísérlet sikerrel járt, a reakcióban a 
162 termék keletkezett, melyet jó termeléssel (72%) nyertünk. Ezt a semleges származékot 
az ortoészterrel reagáltattuk, és ugyanahhoz a benztiazollal kondenzált pirazolhoz (158f) 
jutottunk el, mint az N-amino-sóból kiindulva. Ez a kísérleti eredmény összhangban van 
azzal a korábbi feltevésünkkel, hogy a pirazolgy r  záródása a semleges 160 intermedieren 
keresztül játszódik le. A 162 köztitermék izolálását minden bizonnyal az er sen 























 A ciklizációt megpróbáltuk más, szubsztituált ortoészterrel (CH3-C(OEt)3, Ph-
C(OEt)3, C(OEt)4) is végrehajtani abban a reményben, hogy a 2-es helyzetbe, a 
hidrogénatom helyére különböz  csoportokat építhetünk be. Ezek a kísérletek azonban 
nem vezettek eredményre.  
Az N-amino-benztiazóliumsók (155) egy másik átalakítási lehet ségét is számításba 
vettük akkor, amikor különböz  aldehidekkel lejátszódó reakcióit vizsgáltuk. Arra 
számítottunk, hogy izolálni tudjuk az els  kondenzációs terméket, azaz a 159-hez hasonló 
szerkezet  sót, hiszen ebben az esetben nincs a molekulában olyan távozó csoport, mely a 
ciklizációt el segítené.  
Az irodalmi részben (17. oldal) ismertetett publikációban26 már leírtak hasonló 
átalakítást 2-metil-3-amino-benztiazóliumsókra. A szerz k arról számoltak be, hogy 
benztiadiazin (88) képz dött a folyamatban, azaz gy r b vülés ment végbe. A mi 
esetünkben 2-es helyzetben nem metil, hanem benzil csoport helyezkedett el a 
tiazolgy r n, és más bázist (nátrium-hidroxid helyett trietilamint) használtunk az átalakítás 
során. Azt tapasztaltuk, hogy a 4-brómbenzil csoporttal szubsztituált 155c származék és 
butiraldehid reakciójában két termék keletkezett. Az egyik (163a),  1H-NMR mérések 
alapján egy cserélhet  hidrogént, egy sp3-as CH szénatomot, és egy benziloxi szerkezeti 
részt (erre a benzil CH2 jellegzetes felhasadása kvartetté utalt a 
1H NMR spektrumban) 
tartalmazott. Mindezekb l arra következtettünk, hogy ez a vegyület hasonló szerkezet  
(163a), mint az idézett irodalmi hivatkozásban26 leírt benztiadiazin (88) származék. A 
reakcióban izolált másik termék (164a) NMR szerkezetmeghatározás alapján nem 
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tartalmazott cserélhet  hidrogénatomot, és a benzil csoport CH2 hidrogénjeinek jelei is 
hiányoztak. A 13C-NMR spektrumban azonban egy sp2-es CH csúcsot is azonosítottunk. 
Az ismeretlen vegyület molekulatömege tömegspektroszkópiai mérések szerint kett vel 
kisebb volt mint a 163a benztiadiaziné. Ezek a mérési adatok a 164a benztiazin szerkezeti 
elemet tartalmazó származék képz désével álltak összhangban. További vizsgálatok (1H-

























 Ezt követ en szisztematikusan megvizsgáltuk, hogy milyen tényez k befolyásolják 
ezt az ambidens reakciókészséget. A rendelkezésünkre álló, különböz  szubsztituenseket 
(X=F, Cl, Br, H, Me) tartalmazó N-aminovegyületeket aromás és alifás aldehidekkel 
reagáltattuk trietilamin jelenlétében. Érdekes módon azt találtuk, hogy minden más esetben 
csak egy termék keletkezett: butiraldehiddel a 163 benztiadiazin-vegyület képz dését 
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        10. táblázat. A benztiazinok (163)                  11. táblázat. A benztiadiazinok(164)  
        szubsztituensei és termelési adatai                    szubsztituensei és termelési adatai 
                                          
 
  
A két különböz  származék képz désére a következ  mechanizmust (11. ábra) 
javasoljuk: els  lépésben ebben az esetben is kondenzáció játszódik le az N-aminocsoport 
és az aldehid között. Az így képz d  sóban (165) a 2-es helyzet  szénatomot egy 
hidroxidion megtámadja, így a 166 semleges addukt jön létre. Ezt követ en el bb 
gy r felnyílás majd deprotonálódás megy végbe, és a 167 köztitermék keletkezik. 
Feltételezzük, hogy ez a molekula lehet a kétféle átalakulás közös intermediere, mely az A 
és B szaggatott nyilakkal jelzett -kötések mentén végbemen  rotációval többféle rotamert 
képezhet. Az „A”-val és „B”-vel jelölt szerkezetekkel ábrázolt rotamerek (167A, 167B) jól 
szemléltetik, hogy a negatív töltés  kénatom két szénatomot támadhat meg. Ha a 
gy r zárás az A úton játszódik le, akkor a 167A szerkezet  köztitermékben a nukleofil 
támadás a C=N kett skötés  szénatomon következik be, és protonálódást követ en egy 
enol képz dik (168), ami tautomerizációval alakul a végtermékké (163).  A B úton 
megvalósuló folyamat esetében a kénatom a 167B származék enol szerkezeti részletének 
arilcsoport melletti szénatomját támadja meg, és egy proton felvételét követ en a 169 
dihidro köztitermék keletkezik, amib l leveg n, spontán oxidációval jöhet létre benztiazin 
(164). 
164 R X Term. 
(%) 
 a C3H7 Br 36 
b 4-CH3-C6H4 Br 30 
c 4-CH3-C6H4 Cl 33 
d 4-CH3-C6H4 H 28 
e 4-CH3-C6H4 F 20 
f 4-CH3-C6H4 CH3 64 
g 4-CH3O-C6H4 H 32 
h 4-CH3O-C6H4 Cl 20 
i C6H5 H 26 
j CH=CH-C6H4OCH3 H 8 
163 R X Termelés 
(%) 
a C3H7 Br 10 
b C3H7 CH3 49 
c C3H7 H 48 
d C3H7 Cl 49 
e C3H7 F 25 















































































11. ábra. A benztiazinok (164) és benztiadiazinok (163) képz désének mechanizmusa 
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 Egy lehetséges oka a benztiazóliumsók (155) ambidens reakciókészségének, hogy 
az aromás aldehidekkel képz d  167 intermedierben az aril csoporthoz kapcsolódó -
CH=N-N szubsztituensben a nitrogénatom magános elektronpárja, a CH=N kett skötésen 
keresztül konjugációba léphet az aromás gy r vel. Ez azt ereményezheti, hogy C=N 
ket skötés  szénatomja parciális negatív töltéssel rendelkezik, és ezáltal a nukleofil 
támadás valószín sége lecsökkenhet ezen az atomon. Ennek következtében a folyamat a B 
úton játszódhat le, és benztiazin (164) keletkezhet. E mechanizmust alátámasztja, hogy 
benzaldehiddel benztiazin (164i), míg a hasonló térigény , de konjugációban részt nem 
vev  ciklohexil-karboxaldehiddel benztiadiazin keletkezett a reakcióban hasonló 
termeléssel. Érdemes megjegyezni, hogy a 4-metoxifahéjaldehiddel is a B úton játszódik le 
a reakció. Ebben az esetben az aromás 4-metoxifenil csoport egy telítetlen kötésen 
keresztül kapcsolódik a C=N kett skötéshez, így jöhet létre a parciális negatív töltést 













4. Az eredmények összefoglalása 
 
Doktori munkám során a kondenzált azolokhoz vezet  gy r zárások vizsgálata három 
területre terjedt ki:  
- Izokinolinnal lineárisan kondenzált [1,2,4]triazolokat szintetizáltunk. Kísérleteink 
során egy érdekes átrendez dést figyeltünk meg, melynek mechanizmusát izotópjelzéssel 
is alátámasztottuk. 
- Pirazinil-ketonokból pirazolo-pirazinokat állítottunk el  arilhidrazinokkal. A 
gy r zárást más azinokra is kiterjesztettük, valamint a reakció mechanizmusát kísérleti és 
elméleti módszerekkel feltártuk.  
- Benztiazolokból kiinduló átalakításokkal egyrészt gy r zárásokat hajtottunk végre és 
pirazolo-benztiazolokat izoláltunk, másrészt gy r b vülés során benztiazinok ill. 
benztiadiazinok keletkeztek. 
 
 I.1. Irodalmi eljárást felhasználva 3-aminoizokinolinok (I) (R1=H, Me, Et, benzil, 
CN) nagy tétel  szintézisét oldottuk meg. E vegyületekb l TSH reagens segítségével 2,3-
diamino-izokinolíniumsókat (II) állítottunk el . Új, [1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolinokat 
(III) nyertünk 4-Me, 4-Et, 4-benzil csoporttal rendelkez  N-amino származékokból (II) 
kiindulva különböz  aromás és alifás aldehidekkel, bázikus körülmények között. Számos 
esetben sikerült izolálni a gy r zárás egy köztitermékét, a dihidro-triazóliumsót (IV), 





































 I.2. A 4-es helyzetben hidrogén, vagy elektoronszívó (ciano) szubsztituenssel 
rendelkez  diamino sóból (II, R1=H vagy CN) aldehidekkel, bázikus körülmények között 
nem triazolképz dést tapasztaltunk, hanem váratlanul izokinolil-hidrazonokhoz (V) 
jutottunk. Az átalakulás mechanizmusát 15N izotópos jelölés segítségével vizsgáltuk, 
melynek során az N-aminocsoport (*) és a 3-as helyzet  aminocsoport (#) nitrogénatomjait 
jelöltük két független kísérletben. A beépített izotópok helyzetét meghatároztuk és 
megállapítottuk, hogy Dimroth-átrendez dés játszódott le: az izokinolingy r  nukleofil 
hatására történ  felnyílása, majd újrazáródása eredményeként hidrazon-származékok (V) 
keletkeztek. Sikerült izolálnunk a folyamat egy köztitermékét (VI), amelyb l bázis 
hatására a hidrazon végtermék (V) keletkezett. Lineárisan kondenzált triazolok (III) 4-es 
helyzetben szubsztituálatlan N-amino-vegyületb l (R1=H) is el állíthatók voltak oly 
módon, hogy molekulaszita használatával kizártuk a reakcióból a nukleofilként szerepl  





































II.1.  Pirazinil-ketonokból (VII) kiindulva arilhidrazinokkal kondenzált pirazolokat 
(VIII) állítottunk el  savas közegben. A kísérleti adatok alapján megállapítottuk, hogy a 
folyamat hidrazon (IX) képz désén keresztül játszódik le. Az izolált hidrazonból (IX) 




























II.2. A gy r zárást piridazin-származékokra is kiterjesztettük. Ezekben az 
esetekben piridazinnal kondenzált pirazolokat (XI) nyertünk ketonokból (X) kiindulva 



























Metil szubsztituált (R=Me) ketonból ill. hidrazonból egyik körülmény alkalmazása mellett 
sem keletkezett a gy r zárt termék. 
II.3.  A pirazolképz dés mechanizmusának vizsgálata során felmerült, hogy a 
gy r zárás periciklusos úton is végbemehet a hidrazon nitrogénatomjának magános 
elektronpárja és két kett s kötés részvételével. E lehet séget kísérletileg is alátámasztottuk: 
pirazinil-keton-hidrazont (IX) semleges közegben, magasabb h mérsékleten pirazollá 
(VIII) alakítottunk. Ezzel a módszerrel lehetségessé vált olyan származékok szintézise is 
melyek sav- ill. báziskatalízis hatására nem képz dtek. Sikerrel állítottunk el  piridinnel 
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(XIV) és izokinolinnal (XV) kondenzált pirazolt, illetve olyan pirazolo-piridazint (XIII) is, 































Elméleti számítások kimutatták, hogy a reakció semleges, és savas közegben periciklusos, 
bázis jelenlétében pedig pszeudopericiklusos úton megy végbe. A reakciókörülmények 
változtatásával tehát befolyásolni tudtuk azt, hogy a gy r zárás milyen mechanizmussal 
játszódjon le.   
III.1. Együttm ködés keretében végzett kutatások során 2-es helyzetben 
benzilcsoporttal szubsztituált benztiazolokat (XVI) TSH reagens segítségével N-
amináltunk, majd a képz dött tozilát sókat (XVII) bázikus közegben (TEA), trietil-
ortoformiáttal továbbalakítottuk. A reakció során egy kondenzációt követ en 1,5-
























 III.2. Az N-amino sók (XVII) további reakciókészségét vizsgáltuk, amikor e 
vegyületeket aromás és alifás aldehidekkel reagáltattuk trietilamin jelenlétében. 
Kísérleteinkben ambidens viselkedést tapasztaltunk: butiraldehiddel benztiadiazin (XIX) 
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képz dött, aromás aldehidekkel pedig benztiazinokhoz (XX) jutottunk, azaz mindkét 























Ezt a folyamatot úgy értelmeztük, hogy az öttagú tiazolgy r  egy hidroxidion támadását 
követ en felnyílik. Így egy olyan intermedierhez jutunk, melyben a kénatom két 
különböz  kett skötés  szénatomot tud megtámadni, ennek következtében a reakcióban is 


















Kondenzált azolokat eredményez  új gy r zárások 
cím  Ph.D. értekezés összefoglalója 
Filák László 
Témavezet : Riedl Zsuzsanna, D. Sc. 
 
 Doktori munkám során célul t ztük ki új, kondenzált azolokhoz vezet  
gy r zárások kidolgozását. Kutatásaink három gy r rendszer vizsgálatára terjedtek ki: 
izokinolinnal lineárisan kondenzált [1,2,4]triazolokat, azinokkal kondenzált pirazolokat és 
pirazolo-benztiazolokat állítottunk el . 
 Különböz , 4-es helyzetben szubsztituált 2,3-diaminoizokinolíniumsókat 
aldehidekkel reagáltattunk bázikus közegben. Azt tapasztaltuk, hogy ha 4-es helyzetben 
elektronküld  csoportot tartalmazott a kiindulási N-amino só, akkor [1,2,4]triazolo-[1,5-
b]izokinolinok keletkeztek a reakcióban. Abban az esetben, amikor ugyanebben a 
helyzetben hidrogén vagy elektronszívó szubsztituens található, átrendez dés ment végbe, 
és izokinolil-hidrazonok képz dtek. E vegyületeket el állítottuk 3-as és 2-es helyzetben 
15N izotóppal jelölt 2,3-diaminosóból kiindulva is. A jelölt nitrogénatomok helyzetét 1H-
15N HMQC és direkt 15N NMR mérésekkel meghatároztuk mind a kiindulási mind a 
végtermékben. Az eredmények alapján megállapítottuk, hogy abban az esetben, amikor 
hidrazon keletkezik a reakcióban, Dimroth átrendez dés megy végbe.  
 Azinokkal kondenzált pirazolokat állítottunk el  ketonok és arilhidrazinok 
reakciójával savas ill. bázikus közegben. Megállapítottuk, hogy a gy r zárás hidrazon 
köztiterméken keresztül játszódik le. Ez a folyamat semleges közegben, magasabb 
h mérsékleten is végbement, és e módszer kiterjeszthet nek bizonyult más 
gy r rendszerekre is. Elméleti számítások kimutatták, hogy a három körülmény (sav, 
bázis, semleges) alkalmazása mellett különböz  mechanizmus szerint megy végbe a 
reakció: semleges és savas közegben periciklusos, bázis jelenlétében pedig 
pszeudopericiklusos mechanizmus szerint játszódik le. 
 Benzil csoporttal 2-es helyzetben szubsztituált benztiazolokat N-amináltunk TSH 
reagens segítségével. A képz dött 3-aminobenztiazóliumsókat trietil-ortoformiáttal 
reagáltattuk, és pirazolo-benztiazolokat izoláltunk. A benztiazóliumsók további 
reakciókészségét vizsgáltuk, amikor aldehidekkel reagáltattuk ket, bázis jelenlétében. 
Ambidens viselkedést tapasztaltunk: gy r b vülés ment végbe, melynek során az 
alkalmazott aldehidt l függ en kétféle termék, benztiazin ill. benztiadiazin keletkezett. 
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New Cyclizations to Fused Azoles 
Summary of the Ph.D. dissertation 
László Filák 
Thesis Advisor: Zsuzsanna Riedl, D.Sc. 
 
The aim of the present Ph.D. work was elaboration of new cyclizations to fused azoles. 
Three ring systems have been studied: linearly fused triazoloisoquinoline, pyrazoles fused 
to azines and pyrazolobenzothiazines. 
 2,3-Diamino-isoquinolinium salts bearing various substituents in position 4 were 
reacted with aldehydes under basic conditions. If the starting compound contained an 
electron donating group in position 4, [1,2,4]triazolo-[1,5-b]isoquinolines were formed. If 
hidrogen or electron withdrawing group was situated in the same position, a rearrangement 
took place, and isoquinolylhydrazones were formed. These compounds have also been 
synthetized from 2,3-diamino-isoquinilinium salts, labelled by 15N in positions 2 and 3. 
The positions of the 15N isotopes were identified by 15N-1H HMQC and direct 15N-NMR 
measurements both in the starting compounds and in the products. The results revealed that 
in the cases of the hydrazone formation a Dimroth-rearrangement takes place.  
 Pyrazolylazines were prepared by the reactions of ketones with arylhydrazines 
under basic or acidic conditions. We found, that the cyclization proceeds via hydrazone 
intermediate. This process also took place under neutral conditions, at higher temperatures, 
and this method could be extended for several ring systems. Theoretical calculations 
revealed that the mechanism of the cyclization significantly depends on the reaction 
conditions applied: under neutral and acidic conditions the reaction is pericyclic, whereas 
in the presence of base a pseudopericyclic route is preferred.  
 2-Benzyl substituted benzothiazoles were N-aminated by TSH reagent. 3-
Aminobenzothiazolium salts were formed which were reacted with trietilortoformate to 
yield pyrazolobenzothiazoles. Further reactivity of the new benzothiazolium salts was 
studied by transformation with aldehyde in the presence of a base. An ambident behaviour 
was experienced: expansion of the thiazole ring occured and two different products –




5. Kísérleti rész 
 
5.1. Általános leírás 
 
 Az olvadáspontok mikroszkópos olvadáspontmér  készüléken (Koffler) határoztuk 
meg, és korrigálatlanok. Az infravörös spektrumokat Nicolet Avatar FT-IR készüléken 
KBr pasztilla formájában vettük fel. A 1H és 13C NMR spektrumokat Varian INOVA (400 
MHz) és Varian INOVA (200 MHz) típusú készülékekkel készítettük el. Az 
elemanalíziseket a csoportban üzemeltetett Elementar Vario EL III típusú készülékkel 
határoztuk meg. 
 
5.2. Új kísérleti eljárások 
 
Általános eljárás 1-bróm-3-aminoizokinolinok (113) el állítására 
 
Kalcium-kloridon szárított éterben (1250 ml) felszuszpendáljuk a megfelel  -ciano-o-
tolunitril-származékot (112) (0,5 mol). Az elegyet sós jéggel 0-5 oC közé h tjük, majd 
parafinolajos gázmosón keresztül intenzív áramban hidrogén-bromid gázt vezetünk bele. A 
szuszpenziót KPG kever vel kevertetjük, és a nagy h fejl dés miatt szárazjég/sós jég 
keverékével akadályozzuk meg, hogy a bels  h mérséklet 20 oC fölé emelkedjen. Miután 
500-600 g HBr gázt belevezettünk, a palackot elzárjuk, majd még két órán át folytatjuk a 
kevertetést. Ezt követ en a reakcióelegyet 3-4 liter jégre öntjük, és szilárd nátrium-
karbonáttal, óvatosan 7-8 értékre állítjuk a pH-t. A szuszpenziót másnapig állni hagyjuk, 
amíg az éter el nem párolog a vizes fázisról. A kiváló kristályokat sz rjük, vízzel mossuk 
és leveg n szárítjuk. A terméket el re felforralt toluolból átkristályosítjuk. 
 
1-Bróm-3-aminoizokinolin (113a)  
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 





1-Bróm-4-metil-3-aminoizokinolin (113b)  
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 
irodalomi59 adatokkal. Op. mért: 143-145 oC, irodalmi: 143-145 oC. 
 
1-Bróm-4-etil-3-aminoizokinolin (113c)  
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 
irodalomi59 adatokkal. Op. mért: 152 oC, irodalmi: 152 oC. 
 
1-Bróm-4-benzil-3-aminoizokinolin (113d)  
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 
irodalomi59 adatokkal. Op. mért: 161-162 oC, irodalmi: 161-162 oC. 
 
1-Bróm-4-karbetoxi-3-aminoizokinolin (113e)  
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 
irodalomi60 adatokkal. Op. mért: 155-156 oC, irodalmi: 155-156 oC. 
 
Általános eljárás 1-bróm-3-aminoizokinolinok (113) hidrogénezésére 
 
Hidrogénez  kacsába (1 literes) 1-bróm-3-aminoizokinolin-vegyület (113, 0,27 mol) DMF-
es (450 ml) oldatát, trietilamint (40 ml), és palládium/csontszén katalizátort (10%, 2 g) 
juttatunk. Az elegyet gázbüretta segítségével, légköri nyomáson hidrogénezzük. Miután a 
szükséges mennyiség  hidrogén (6,5-7 l) elnyel dött, a szuszpenziót sz r papíron 
átsz rjük, a sz rletet eredeti térfogatának ötödére pároljuk, majd 0,5 l jeges vízre öntjük. A 
kivált kristályokat nuccsoljuk és toluolból átkristályosítjuk. 
 
3-Aminoizokinolin (114a)  
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 
irodalomi61 adatokkal. Op. mért: 177-178 oC, irodalmi: 177-178 oC. 
 
4-Metil-3-aminoizokinolin (114b)  
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 





1. közlemény, 1106. oldal, 1c vegyület 
 
4-Benzil-3-aminoizokinolin (114d) 
1. közlemény, 1106. oldal, 1d vegyület 
 
4-Karbetoxi-3-aminoizokinolin (114e) 
A korábbiakkal megegyez  módon járunk el, de palládium/csontszén (10%) helyett 
palládium/alumínium-oxid (5%, 2 g) katalizátort használunk. Az így el állított anyag 
minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az irodalomi37 adatokkal. Op. 
mért: 116-117 oC, irodalmi: 116-117 oC. 
 
4-Ciano-3-aminoizokinolin (114f) 
Gömblombikba bemérünk 2-jód-benzilamint (7,05 g, 0,03 mol), malonitrilt (3,96 g, 0,06 
mol), réz(I)-bromidot (8,62 g), diizopropil-etilamint (7,5 g) és DMSO-t (150ml). A 
reakcióelegyet argon alatt kevertetjük 1 órát, majd 1 liter cc. ammónium-hidroxidot és fél 
liter étert adunk hozzá, és nyitott edényben másnapig folytatjuk a kevertetést. Ezt követ en 
a terméket éterrel (4x300 ml) extraháljuk, az egyesített szerves fázist nátrium-szulfáton 
szárítjuk, bepároljuk, majd a maradékot acetonitrilb l átkristályosítjuk. Az így el állított 
anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az irodalomi37 
adatokkal. Op. mért: 171-172 oC, irodalmi: 171-172 oC. 
 
Általános eljárás 3-aminoizokinolinok (114) N-aminálására 
A TSH reagens (15 mmol) diklórmetános oldatához58 (40 ml) 0 oC hozzáadjuk a 3-
aminoizokinolin-származék (10 mmol) tömény diklórmetános oldatát. A reakcióelegyet 1 
órán át kevertetjük, közben hagyjuk felmelegedni szobah mérsékletre. A kiváló 
kristályokat sz rjük, és 2-propanolból átkristályosítjuk. 
 
2,3-Diaminoizokinolínium-tozilát (118a) 
Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 






Az így el állított anyag minden fizikai és spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az 
irodalomi39 adatokkal. Op. mért: 182-184 oC, irodalmi: 182-184 oC. 
 
2,3-Diamino-4-etilizokinolínium-tozilát (118c) 
1. közlemény, 1106. oldal, 2c vegyület 
 
2,3-Diamino-4-benzilizokinolínium-tozilát (118d) 
1. közlemény, 1106. oldal, 2d vegyület 
 
2,3-Diamino-4-cianoizokinolínium-mezitilát (118f) 
1. közlemény, 1106. oldal, 2e vegyület 
 
Általános eljárás [1,2,4]triazolo[1,5b]-izokinolinok (119) el állítására 
A módszer: A 4-metil-, 4-etil- vagy 4-benzil-2,3-diaminoizokinolínium-tozilát (118b, c, d, 
2 mmol) etanolos (20 ml) oldatához a megfelel  aldehidet (20 mmol) és DBU-t (1,4 ml) 
adunk. A reakcióelegyet szobah mérsékleten kevertetjük, a reakciót vékonyréteg-
kromatográfiával követjük (szilika, víz:ecetsav:etanol:butil-acetát=1:2:1:3). Miután a 
kiindulási anyag elreagált vizet adunk az oldathoz, és kloroformmal extraháljuk. Az 
egyesített szerves fázist nátrium-szulfáton szárítjuk, bepároljuk, a maradékot flash 
kromatográfiával tisztítjuk (szilika, hexán:EtOAc=4:1). A terméket végül etil-acetátból 
átkristályosítjuk. 
B módszer: A 2,3-diaminoizokinolínium-tozilát (118a, 0,993 g, 3 mmol) absz. acetonitriles 
(40 ml) oldatához megfelel  aldehidet (30 mmol) és molekulaszitát (3,0 g, FLUKA, UOP 
type, 4 Å) adunk. A reakcióelegyet kalcium-kloridos véd cs vel másnapig kevertetjük. 
Amikor a kiindulási anyag VRK alapján elreagált, a szuszpenziót red s sz r papíron 
sz rjük, a sz rletet bepároljuk, majd a maradékot flash kromatográfiával tisztítjuk (szilika, 
hexán:EtOAc=4:1), a terméket  etil-acetátból átkristályosítjuk. 
 
10-Metil-2-p-tolil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119a) 
1. közlemény, 1107. oldal, 3a vegyület 
 
10-Metil-2-fenil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119b) 




1. közlemény, 1107. oldal, 3c vegyület 
 
10-Etil-2-p-tolil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119d) 
1. közlemény, 1107. oldal, 3d vegyület 
 
10-Etil-2-fenil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119e) 
1. közlemény, 1107. oldal, 3e vegyület 
 
10-Etil-2-metil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119f) 
1. közlemény, 1108. oldal, 3f vegyület 
 
10-Benzil-2-p-tolil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119g) 
1. közlemény, 1108. oldal, 3g vegyület 
 
10-Benzil-2-fenil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119h) 
1. közlemény, 1108. oldal, 3h vegyület 
 
10-Benzil-2-propil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119i) 
1. közlemény, 1108. oldal, 3i vegyület 
 
10-Benzil-2-metil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119j) 
1. közlemény, 1108. oldal, 3j vegyület 
 
2-p-Tolil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119k) 
1. közlemény, 1108. oldal, 3k vegyület 
 
2-Fenil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119l) 
1. közlemény, 1108. oldal, 3l vegyület 
 
2-Propil-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolin (119m) 
1. közlemény, 1109. oldal, 3m vegyület 
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Általános eljárás 3-metilidén-hidrazinil-izokinolinok (120) el állítására 
Az N-amino só (118a, e, 2mmol) etanolos (30 ml) oldatához aldehidet (20 mmol) és DBU-
t (1,4 ml) adunk, majd szobah mérsékleten kevertetjük, amíg a kiindulási anyag VRK 
alapján el nem reagál. Ezt követ en a reakcióelegyet bepároljuk, vizet (50 ml) adunk 
hozzá, majd a terméket kloroformmal extraháljuk. Az egyesített szerves fázist nátrium-




1. közlemény, 1109. oldal, 4a vegyület 
 
(E)-3-(2-Benzilidénhidrazinil)izokinolin (120b) 
1. közlemény, 1109. oldal, 4b vegyület 
 
(E)-3-(2-Butilidénhidrazinil)izokinolin (120c) 
1. közlemény, 1109. oldal, 4c vegyület 
 
(E)-3-(2-Etilidénhidrazinil)izokinolin (120d) 
1. közlemény, 1109. oldal, 4d vegyület 
 
(E)-3-(2-(4-Metilbenzilidén)hidrazinil)izokinolin-4-karbonitril (120e) 
1. közlemény, 1109. oldal, 4e vegyület 
 
(E)-3-(2-(4-Metilbenzilidén)hidrazinil)izokinolin-2-oxide (122) 
1. közlemény, 1110. oldal, 6 vegyület 
 
A 122 redukciója (E)-3-(2-(4-Metilbenzilidén)hidrazinil)izokinolinná (120a) 
1. közlemény, 1110. oldal, 4.6.1 paragrafus. 
 
N-(izokinolin-3-il)formamid (133) 
1. közlemény, 1110. oldal, 8 vegyület 
 
3-Aminoizokinolin (114a) el állítása 133-ból 




1. közlemény, 1110. oldal, 9 vegyület 
 
Általános eljárás 2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo-[1,5-b]izokinolínium-tozilátok (134) 
el állítására 
A 4-etil- vagy 4-benzil-2,3-diaminoizokinolínium-tozilát (118c, d, 3 mmol) absz. 
acetonitriles (45 ml) oldatához aldehidet (30 mmol) adunk. A reakcióelegyet 6 órát 
refluxoltatjuk, a reakció lefolyását vékonyréteg-kromatográfiával követjük. Miután a 
kiindulási anyag elreagált az oldatot szobah mérsékletre h tjük, a kiváló sárga kristályokat 
sz rjük, éterrel mossuk. A terméket etil-acetátban (20 ml) felforraljuk, és a meleg 
oldószerb l kisz rjük, majd leveg n szárítjuk. 
 
10-Etil-2-p-tolil-2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolínium-tozilát (134a) 
1. közlemény, 1111. oldal, 10a vegyület 
 
10-Etil-2-fenil-2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolínium-tozilát (134b) 
1. közlemény, 1111. oldal, 10b vegyület 
 
10-Etil-2-propil-2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolínium-tozilát (134c) 
1. közlemény, 1111. oldal, 10c vegyület 
 
10-Benzil-2-p-tolil-2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolínium-tozilát (134d) 
1. közlemény, 1111. oldal, 10d vegyület 
 
10- Benzil-2-fenil-2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolínium-tozilát (134e) 
1. közlemény, 1111. oldal, 10e vegyület 
 
10- Benzil-2-propil-2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolínium-tozilát (134f) 





A 2,3-diamino-4-metilizokinolínium-tozilát (118b) reakciója aldehidekkel bázis 
(DBU) jelenléte nélkül 
A 2,3-diamino-4-metilizokinolínium-tozilát (118b, 690 mg, 2 mmol) absz. acetonitriles (30 
ml) oldatához aldehidet (20 mmol) adunk. A reakcióelegyet refluxoltatjuk, a reakció 
lefolyását vékonyréteg-kromatográfiával követjük. Miután a kiindulási anyag elreagált az 
oldatot bepároljuk, a visszamaradt anyaghoz hozzáadunk 50 ml 10 %-os nátrium-karbonát 
oldatot, majd a terméket kloroformmal extraháljuk. Az egyesített szerves fázist nátrium-
szulfáton szárítjuk, bepároljuk, a maradékot flash kromatográfiával tisztítjuk (szilika, 
hexán:EtOAc=4:1). Az így nyert triazol minden fizikai és spektroszkópiai adata 
megegyezik a diamino sóból (118b) bázikus körülmények (DBU) közt nyert anyagéval.  
 
A 10- Benzil-2-p-fenil-2,3-dihidro-1H-[1,2,4]triazolo[1,5-b]izokinolínium-tozilát (134e) 
oxidációja triazollá (119h) bázis jelenlétében 
1. közlemény, 1112. oldal, 4.12 paragrafus. 
 
A (E)-3-Amino-2-(4-metilbenzilidénamino)izokinolínium-tetrafluoroborát (127) 
átalakítása hidrazonná (120a) bázikus körülmények közt 
1. közlemény, 1112. oldal, 4.13 paragrafus. 
 
Általános eljárás pirazinil-, piridazinil- és piridinil-hidrazonok (44, 144, 146) 
el állítására 
A ketont (43, 143, 5 mmol), fenilhidrazin-hidrokloridot (6,1 mmol) és nátrium-acetátot 15 
ml etanol és 10 ml kloroform keverékében, szobah mérsékleten kevertetünk. A reakciót 
VRK-val követjük. Miután a kiindulási keton elreagált vizet (100 ml) és nátrium-
hidrogénkarbonátot (pH=7-8) adunk a szuszpenzióhoz, majd kloroformmal (3x30 ml) 
extraháljuk. Az egyesített szerves fázist nátrium-szulfáton szárítjuk, bepároljuk, a 
visszamaradt anyagot flash kromatográfiával tisztítjuk (szilika, hexán:EtOAc=4:1). A 
terméket etanolból átkristályosítjuk.  
 
(E)-2-((2-(4-brómfenil)hidrazono)(4-klórfenil)metil)pirazin (44a) 
A terméket 2-(4-klórbenzoil)pirazin (5 mmol,  1.10 g) és 4-brómfenilhidrazin hidroklorid 
(6.1  mmol, 1.35 g) reakciójával állítottuk el . Az így képz dött anyag minden fizikai és 
spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az irodalomi14 adatokkal. Termelés: 1.40 g,  
72%, sárga kristály. Op. 154-155 oC. IR (KBr) νmax: 3205, 3042, 1589, 1489, 1397, 1244, 
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1015, 821 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 7.03 (2H, m, H2”+H6”), 7.32 (2H, m, 
H3’+H5’), 7.40 (2H, m, H3”+H5”), 7.58 (2H, m, H2’+H6’), 7.87 (1H, s, NH), 8.38 (1H, 
dd, J =  2.6+1.6Hz, H5), 8.42 (1H, d, J =  2.6Hz, H6), 9.42 (1H, d, J = 1.6Hz, H3).  
 
(E)-2-((4-klórfenil)(2-p-tolilhidrazono)metil)pirazin (44b) 
2. közlemény, 3905. oldal, 2b vegyület 
 
(E)-2-((4-klórfenil)(2-(4-nitrofenil)hidrazono)metil)pirazin (44c)  
2-(4-klórbenzoil)pirazin (43a, 5 mmol, 1,10 g) és p-tolil-hidrazin-hidroklorid (6,1 mmol, 
0,95 g) reakciójában képz dött a termék (44c, sárga kristályos anyag, 0,53 g, 33%). Op.: 
184-185 oC. IR (KBr) νmax: 3163, 3031, 1512, 1402, 1248, 1011, 814 cm
-1. 1H NMR 
(CDCl3)  (ppm): 2,29 (3H, s, CH3), 7,00 – 7,18 (4H, m, H2”+H3”+H5”+H6”), 7,32 (2H, 
m, H3’+H5’), 7,58 (2H, m, H2’+H6’), 7,86 (1H, s, NH), 8,36 (2H, m, H5+H6), 9,45 (1H, 
d, J = 1,1Hz, H3). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 20,6; 113,4 (2C); 129,9 (2C); 130,0 (2C); 
130,8 (2C); 135,6; 139,6; 141,0; 141,6; 142,0; 142,9; 143,0; 145,7; 151,8. Elemanalízis: 
C18H15ClN4 (322,10); számított: C, 66,98; H, 4,68; N, 17,36; talált: C, 66,97; H, 4,71; N, 
17,20. 
 
(E)-2-(1-(2-(4-brómfenil)hidrazono)etil) pirazin (44d) 
A terméket acetilpirazin (5 mmol, 0.61 g) és 4-brómfenilhidrazin hidroklorid (6.1 mmol, 
1.35 g) reakciójával állítottuk el . Az így képz dött anyag minden fizikai és 
spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az irodalomi14 adatokkal. Termelés: 0.844 g, 
58%, sárga kristály. Op. 173-174 oC. IR (KBr) νmax: 3229, 1594, 1510, 1487, 1252, 1103, 
1010, 813 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 2.35 (3H, s, CH3), 7.10 (2H, m, H2”+H6”), 
7.41 (2H, m, H3”+H5”), 7.68 (1H, s, NH), 8.41 (1H, d, J = 2.6Hz, H6), 8.48 (1H, dd, J =  
2.6+1.1Hz, H5), 9.39 (1H, d, J = 1.1Hz, H3).  
 
(E)-2-(1-(2-p-tolilhidrazono)etil)pirazin (44e)  
Acetilpirazin (43b, 5 mmol, 0,61 g) és p-tolil-hidrazin-hidroklorid (6,1 mmol, 0,95 g) 
reakciójában képz dött a termék (44e, sötétvörös kristályos anyag, 0,565 g, 50%). Op.: 155 
oC. IR (KBr) νmax: 3231, 2918, 1702, 1509, 1402, 1251, 1173, 1103, 810 cm
-1. 1H NMR 
(CDCl3)  (ppm): 2,35 (3H, s, CH3’), 2,35 (3H, s, CH3”), 7,13 (4H, m, 
H2”+H3”+H5”+H6”), 7,64 (1H, s, NH), 8,37 (1H, d, J  = 2,6Hz, H6), 8,44 (1H, dd, J =  
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2,6+1,1Hz, H5), 9,41 (1H, d, J = 1,1Hz, H3). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 9,1; 20,6; 113,4 
(2C); 129,8 (2C); 130,5; 130,7; 139,1; 141,8; 142,6; 142,7; 151,9. Elemanalízis: C13H14N4 
(226,12); számított: C, 69,00; H, 6,24; N, 24,76; talált: C, 68,68; H, 6,02; N, 24,55. 
 
(E)-3-(1-(2-(4-brómfenil)hidrazono)etil) piridazin (144a) 
A terméket 3-acetilpiridazin (5 mmol, 0.61 g) és 4-brómfenilhidrazin hidroklorid (6.1 
mmol, 1.35 g) reakciójával állítottuk el .  Az így képz dött anyag minden fizikai és 
spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az irodalomi46 adatokkal. Termelés: 0.698 g, 
48%, világosbarna kristály. Op. 222-224 oC. IR (KBr) νmax: 3263, 1597, 1569, 1491, 1438, 
1255, 1069, 822 cm-1. 1H NMR (DMSO)  (ppm): 2.52 (3H, s, CH3), 7.24 (2H, m, 
H2”+H6”), 7.34 (2H, m, H3”+H5”), 7.51 (1H, dd, J =  5.8+3.0Hz, H5), 8.30 (1H, d, J =  
5.8Hz, H4), 9.04 (1H, d, J = 3.0Hz, H6), 9.47 (1H, s, NH).  
 
(E)-3-(1-(2-p-tolilhidrazono)etil)piridazin (144b)  
3-Acetilpiridazin (143b, 5 mmol, 0,61 g) és p-tolil-hidrazin-hidroklorid (6,1 mmol, 0,95 g) 
reakciójában képz dött a termék (144b, narancssárga kristályos anyag, 0,874 g, 77%). Op.: 
180-181 oC. IR (KBr) νmax: 3255, 1704, 1569, 1514, 1439, 1250, 1070, 806 cm
-1. 1H NMR 
(CDCl3)  (ppm): 2,32 (3H, s, CH3”), 2,52 (3H, s, CH3’), 7,13 (4H, m, 
H2”+H3”+H5”+H6”), 7,42 (1H, dd, J =  8,8+4,8Hz, H5), 7,73 (1H, s, NH), 8,32 (1H, dd, J 
=  8,8+1,6Hz, H4), 9,04 (1H, dd, J = 4,8+1,6Hz, H6). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 9,6; 
20,6; 113,4 (2C); 123,6; 126,1; 129,8 (2C); 130,4; 138,0; 141,9; 149,9; 153.2. Pontos 
tömeg (EI): M+, talált: 226,1208. C13H14N4 számított: 226,1219. 
 
(E)-3-((4-klórfenil)(2-p-tolilhidrazono)metil)piridazin (144c) 
2. közlemény, 3905. oldal, 6b vegyület 
 
(E)-2-((2-(4-brómfenil)hidrazono)(4-klórfenil)metil)piridin (146) 
2. közlemény, 3905. oldal, 8 vegyület 
 
Általános eljárás pirazolok (48, 145) el állítására savas körülmények közt, 
ketonokból (43, 143) kiindulva 
A keton (43, 143, 10 mmol) etanolos (30 ml) oldatához fenilhidrazin-hidrokloridot (12 
mmol) és sósavval telített etanolt (0,5 ml) adunk. A reakcióelegyet refluxoltatjuk, a 
reakciót vékonyréteg-kromatográfiával követjük. Miután a kiindulási anyag elreagált (4-24 
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óra) az oldathoz vizet (50 ml) adunk, 1M nátrium-hidroxiddal semlegesítjük (pH=8), majd 
kloroformmal extraháljuk. Az egyesített szerves fázist nátrium-szulfáton szárítjuk, 
bepároljuk, a maradékot flash kromatográfiával tisztítjuk (szilika, hexán:EtOAc=4:1). A 
terméket acetonitrilb l átkristályosítjuk.  
 
1-(4-brómfenil)-3-(4-klórfenil)-1H-pirazolo[3,4-b]pirazin (48a) 
2-(4-klórbenzoil)pirazin (43a, 10 mmol, 2,19 g) és 4-brómfenil-hidrazin-hidroklorid (12 
mmol, 2,68 g) reakciójában képz dött a termék (48a, narancssárga kristályos anyag, 1,62 
g, 42%). Op.: 202-203 oC. IR (KBr) νmax: 1589, 1496, 1489, 1401, 1202, 1089, 958, 823 
cm-1. 1H NMR (DMSO)  (ppm): 7,52 (2H, m, H3’+H5’), 7,69 (2H, m, H3”+H5”), 8,30 
(2H, m, H2”+H6”), 8,50 (2H, m, H2’+H6’), 8,68+8,78 (2H, 2xd, J =  2,2Hz, H5+H6). 13C 
NMR (DMSO)  (ppm): 118,6; 121,2 (2C); 127,8 (2C); 128,4 (2C); 129,0; 131,6 (2C); 
133,0; 134,1; 137,4; 141,1; 141,3; 142,7; 143,5. Elemanalízis: C17H10BrClN4 (383,98); 
számított: C, 52,95; H, 2,61; N, 14,53; talált: C, 53,25; H, 2,52; N, 14,42. 
 
3-(4-klórfenil)-1-p-tolil-1H-pirazolo[3,4-b]pirazin (48b) 
2-(4-klórbenzoil)pirazin (43a, 10 mmol, 2,19 g) és p-tolil-hidrazin-hidroklorid (12 mmol, 
1,91 g) reakciójában képz dött a termék (48b, sárga kristályos anyag, 1,28 g, 40%). Op.: 
160-161 oC. IR (KBr) νmax: 2962, 2930, 1735, 1512, 1408, 1213, 1091, 816 cm
-1. 1H NMR 
(CDCl3)  (ppm): 2,43 (3H, s, CH3), 7,34 (2H, m, H3”+H5”), 7,48 (2H, m, H3’+H5’), 8,15 
(2H, m, H2”+H6”), 8,51 (2H, m, H2’+H6’), 8,54+8,66 (2H, 2xd, J =  2,2Hz, H5+H6). 13C 
NMR (CDCl3)  (ppm): 21,1; 120,8 (2C); 128,3 (2C); 128,9 (2C); 129,7 (2C); 129,9; 
133,7; 134,9; 136,4; 136,6; 140,9; 141,7; 142,4; 144,0. Elemanalízis: C18H13Cl N4 
(320,08); számított: C, 67,40; H, 4,08; N, 17,47; talált: C, 67,42; H, 3,78; N, 17,47. 
 
3-(4-klórfenil)-1-(4-nitrofenil)-1H-pirazolo[3,4-b]pirazin (48c) 
2. közlemény, 3905. oldal, 4c vegyület 
 
1-(4-brómfenil)-3-metil-1H-pirazolo[3,4-b]pirazin (48d).  
A terméket acetilpirazin (10 mmol, 1.22 g) és 4-brómfenilhidrazin hidroklorid (12 mmol, 
2.68 g) reakciójával állítottuk el . Az így képz dött anyag minden fizikai és 
spektroszkópiai tulajdonsága megegyezik az irodalomi15 adatokkal. Termelés: 0.578 g, 
20%, narancssárga kristály. Op. 134-136 oC. IR (KBr) νmax: 1589, 1510, 1489, 1403, 1192, 
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1070, 952, 822 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 2.75 (3H, s, CH3), 7.62 (2H, m, 
H3”+H5”), 8.19 (2H, m, H2”+H6”), 8.53+8.60 (2H, 2xd, J =  2.4Hz, H5+H6).  
 
3-metil-1-p-tolil-1H-pirazolo[3,4-b]pirazin (48e) 
Acetilpirazin (43b, 10 mmol, 1,22 g) és p-tolil-hidrazin-hidroklorid (12 mmol, 1,91 g) 
reakciójában képz dött a termék (48e, barna kristályos anyag, 0,644 g, 29%). Op.: 83-84 
oC. IR (KBr) νmax: 2921, 1613, 1518, 1453, 1408, 1190, 1105, 953, 818 cm
-1. 1H NMR 
(CDCl3)  (ppm): 2,48 (3H, s, CH3”), 2,83 (3H, s, CH3’), 7,40 (2H, m, H3”+H5”), 8,14 
(2H, m, H2”+H6”), 8,60+8,65 (2H, 2xd, J =  2,2Hz, H5+H6). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 
11,3; 21,0; 120,5 (2C); 129,7 (2C); 134,6; 135,9; 136,5; 140,0; 142,5; 143,3; 143,6. 
Elemanalízis: C13H12N4 (224,11); számított: C, 69,62; H, 5,39; N, 24,98; talált: C, 69,83; 
H, 5,36; N, 25,01. 
 
1-(4-brómfenil)-3-(4-klórfenil)-1H-pirazolo[4,3-c]piridazin (145a) 
2. közlemény, 3905. oldal, 7a vegyület 
 
3-(4-klórfenil)-1-p-tolil-1H-pirazolo[4,3-c]piridazin (145b) 
3-p-klórbenzoilpiridazin (143a, 10 mmol, 2,19 g) és p-tolil-hidrazin-hidroklorid (12 mmol, 
1,91 g) reakciójában képz dött a termék (145b, sárga kristályos anyag, 2,28 g, 71%). Op.: 
185-187 oC. IR (KBr) νmax: 3051, 2926, 1510, 1395, 1259, 1089, 960, 813 cm
-1. 1H NMR 
(CDCl3)  (ppm): 2,45 (3H, s, CH3), 7,39 (2H, m, H3”+H5”), 7,52 (2H, m, H3’+H5’), 7,62 
(2H, m, H2”+H6”), 7,76 (1H, d, J =  7,0Hz, H7), 8,52 (2H, m, H2’+H6’), 9,18 (1H, d, J =  
7,0Hz, H6). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 21,1; 106,3; 122,1 (2C); 129,0 (2C); 129,1 (2C); 
130,4 (2C); 131,5; 131,6; 135,6; 135,8; 136,1; 138,0; 138,2; 145,2. Elemanalízis: 
C18H13ClN4 (320,08); számított: C, 67,40; H, 4,08; N, 17.47; talált: C, 67,27; H, 4,18; N, 
17,61. 
 
Általános eljárás pirazolok (48, 145) el állítására bázikus körülmények közt, 
hidrazonokból (44, 144) kiindulva 
A hidrazon (44, 144, 0,5 mmol) THF-es (30 ml) oldatához DBU-t (0,5 ml) adunk. A 
reakcióelegyet refluxoltatjuk, a reakció lefolyását vékonyréteg-kromatográfiával követjük. 
Miután a kiindulási anyag elreagált (4-8 óra) az oldathoz vizet (50 ml) adunk, majd 
kloroformmal extraháljuk. Az egyesített szerves fázist nátrium-szulfáton szárítjuk, 




2. közlemény, 3906. oldal, 4a vegyület 
 
3-(4-klórfenil)-1-p-tolil-1H-pirazolo[3,4-b]pirazin (48b) 
2. közlemény, 3906. oldal, 4b vegyület 
 
3-(4-klórfenil)-1-p-tolil-1H-pirazolo[4,3-c]piridazin (145b) 
2. közlemény, 3906. oldal, 7b vegyület 
 
Általános eljárás pirazolok (48a, 145c, 147, 151) el állítására semleges körülmények 
közt, hidrazonokból (44a, 144a, 146, 150) kiindulva 
A hidrazon (44a, 144a, 146, 150, 0,5 mmol) 1,2-diklórbenzolos (30 ml) oldatát 140 oC-on  
kevertetjük 12-18 órát. A reakció lefolyását vékonyréteg-kromatográfiával követjük. 
Miután a kiindulási anyag elreagált, a reakcióelegyet 140 oC h mérsékleten, vízvákumban 
bepároljuk, a maradékot flash kromatográfiával tisztítjuk (szilika, hexán:EtOAc=4:1). 
 
1-(4-brómfenil)-3-(4-klórfenil)-1H-pirazolo[3,4-b]pirazin (48a) 
2. közlemény, 3906. oldal, 4a vegyület 
 
1-(4-brómfenil)-3-metil-1H-pirazolo[4,3-c]piridazin (145c) 
A terméket (E)-3-(1-(2-(4-brómfenil)hidrazono)etil)piridazinból (144b, 0.345 mmol, 0.1 g) 
kiindulva állítottuk el  (145c, barna kristályos anyag, 0,078 g, 79%). Op.: 192-196 oC. IR 
(KBr) νmax: 3056, 1541, 1490, 1405, 1380, 1112, 1071, 1007, 823 cm
-1. 1H NMR (CDCl3) 
 (ppm): 2,92 (3H, s, CH3), 7,60 (2H, m, H2”+H6”), 7,70 (3H, m, H3”+H5”+H7), 9,04 
(1H, d, J = 5,7Hz, H6). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 11,2; 105,9; 120,6; 122,9 (2C); 130,6; 
132,9 (2C); 137,8; 145,6; 146,6; 147,9. Pontos tömeg (EI): M+, talált: 288,0012. 
C12H9BrN4 várt: 288,0011. 
 
1-(4-brómfenil)-3-(4-klórfenil)-1H-pirazolo[4,3-b]piridin (147) 
2. közlemény, 3906. oldal, 9 vegyület 
 
1-(4-brómfenil)-3-(4-klórfenil)-1H-pirazolo[4,3-c]izokinolin (151) 
2. közlemény, 3906. oldal, 14 vegyület 
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Általános eljárás 2-benzilbenztiazolok (154) N-aminálására 
A TSH reagens (1,5 mmol) diklórmetános (10 ml) oldatához 2-benzilbenztiazolt (154) 
adunk diklórmetánban (5 ml) oldva, 0 oC-on. A reakcióelegyet 2 órát kevertetjük, majd a 
kivált fehér kristályokat nuccsoljuk és acetonitril-éter keverékéb l átkristályosítjuk. 
 
3-Amino-2-benzil-1,3-benztiazol-3-ium-tozilát (155a) 
3. közlemény, 2008. oldal, 5a vegyület 
 
3-Amino-2-(4-metilbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilát (155b) 
3. közlemény, 2008. oldal, 5b vegyület 
 
3-Amino-2-(4-brómbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilát (155c) 
3. közlemény, 2008. oldal, 5c vegyület 
 
3-Amino-2-(4-klórbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilát (155d) 
3. közlemény, 2009. oldal, 5d vegyület 
 
3-Amino-2-(4-fluorbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilát (155e) 
3. közlemény, 2009. oldal, 5e vegyület 
 
3-Amino-2-(4-nitrobenzil)benztiazol-3-ium-tozilát (155f) 
3. közlemény, 2009. oldal, 5f vegyület 
 
Általános eljárás pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazolok elöállítására 
A 3-aminobenztiazolium só (155, 1 mmol) trietil-ortoformiátos (5 ml) szuszpenzióját 4 
órát kevertetjük 120 oC-on. Az így képz d  sötétbarna oldatot vákumban bepároljuk, majd 
a maradékhoz vizet (10 ml) adunk. A szuszpenziót cc. ammónium-hidroxid oldattal 
semlegesítjük, diklórmetánnal (3x15 ml) extraháljuk. Az egyesített szerves fázist nátrium-
szulfáton szárítjuk, bepároljuk, a maradékhoz metanollal (5 ml) kezeljük. A 
kikristályosodott terméket kisz rjük, és acetonitrilb l átkristályosítjuk. 
 
3-Fenilpirazolo[5,1-b][1,3]benztiazol (158a) 




3. közlemény, 2010. oldal, 6b vegyület 
 
3-(4-Brómfenil)pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazol (158c) 
3. közlemény, 2010. oldal, 6c vegyület 
 
3-(4-Klórfenil)pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazol (158d) 
3. közlemény, 2011. oldal, 6d vegyület 
 
3-(4-Fluorfenil)pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazol (158e) 
3. közlemény, 2011. oldal, 6e vegyület 
 
3-(4-Nitrofenil)pirazolo[5,1-b][1,3]benztiazol (158f) 
3. közlemény, 2011. oldal, 6f vegyület 
 
(2Z)-2-[(4-nitrofenil)metilidén]-1,3-benztiazol-3(2H)-amin (162) 
3. közlemény, 2011. oldal, 7 vegyület 
 
Általános recept benztiazinok és benztiadiazinok szintézisére 
A 3-amino-2-benzil-1,3-benztiazolium-tozilát (155, 1 mmol) acetonitriles (30 ml) 
oldatához trietilamint (0,5 ml) majd aldehidet (2 mmol) adunk. A reakcióelegyet 
refluxoltatjuk, a reakciót vékony-rétegkromatográfiásan követjük. Amikor a kiindulási 
benztiazoliumsó elreagál (8-24 óra) az oldatot szilikára pároljuk. A terméket flash 
kromatográfiával izoláljuk (szilika, hexán-etilacetát).  
 
2-(4-brómfenil)-1-(3-propil-2,3-dihidro-1H-benzo[e][1,3,4]tiadiazin-1-il)etanon (163a) 
A terméket 3-Amino-2-(4-brómbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155c, 1 mmol, 
0,49 g) kiindulva állítottuk el  butiraldehiddel (0,2 ml) (163a, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,040 g, 10%). Op.: 96-98 oC. IR (KBr) νmax: 3275, 2958, 1675, 1475, 1359, 1284, 
1128, 1071, 1012, 752 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 0,95 (3H, t, J = 6,5 Hz, C3”H3), 
1,4-1,8 (4H, m, C2”H2, C1”H2), 3,61 (1H, d, J = 7Hz, H2-NH), 3,95 (2H, m, C(O) CH2), 
4,44 (1H, m, H3), 7,0 – 7,12 (3H, m, H5, H6, H7), 7,23 (2H, m, H3’, H5’), 7,46 (2H, m, 
H2’, H6’), 7,74 (1H, m, H8). 13C NMR (CDCl3) δ (ppm): 12,5; 18,0; 35,9; 39,8; 62,2; 
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119,8; 123,1; 123,2; 124,7; 126,2; 128,2; 129,9 (2C); 130,7 (2C); 133,1; 170,5. 
Elemanalízis: C18H19BrN2OS (391,33); számított: C, 55,25; H, 4,89; N, 7,16; S, 8,19; 
talált: C, 55,15; H, 4,85; N, 7,15; S, 8,31. 
 
1-(3-propil-2,3-dihidro-1H-benzo[e][1,3,4]tiadiazin-1-il)-2-p-toliletanon (163b)  
A terméket 3-Amino-2-(4-metilbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155b, 1 mmol, 
0,426 g) kiindulva állítottuk el  butiraldehiddel (0,2 ml) (163b, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,160 g, 49%). Op.: 61-64 oC. IR (KBr) νmax: 3242, 2959, 1665, 1516, 1472, 1362, 
1281, 1126, 1111, 753 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 0,95 (3H, t, J = 7Hz, C3”H3), 1,5 
(2H, m, C2”H2), 1,65 és 1,84 (2H, m, C1”H2), 2,32 (3H, s, CH3’), 3,58 (1H, d, J = 7Hz, 
NH), 3,96 (2H, m, COCH2), 4,40 (1H, m, H3), 7,05 (3H, m, H5, H6, H7), 7,14 (2H, m, 
H3’, H5’), 7,24 (2H, m, H2’, H6’), 7,76 (1H, m, H8). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 13,7; 
18,7; 21,0; 37,0; 41,0; 63,4; 124,0; 124,1; 125,5; 126,1; 127,1; 129,0 (2C); 129,2 (2C); 
131,9; 133,3; 136,3; 172,0. Elemanalízis: C19H22N2OS (326,15); számított: C, 69,90; H, 
6,79; N, 8,58; S, 9,82; talált: C, 70,09; H, 7,12; N, 8,48; S, 10,16. 
 
2-fenil-1-(3-propil-2,3-dihidro-1H-benzo[e][1,3,4]tiadiazin-1-il)etanon (163c)  
A terméket 3-Amino-2-benzil-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155a, 1 mmol, 0,411 g) 
kiindulva állítottuk el  butiraldehiddel (0,2 ml) (163c, halvány sárga kristályos anyag, 
0,149 g, 48%). Op.: 114-116 oC. IR (KBr) νmax: 3241, 2959, 1665, 1471, 1364, 1281, 1129, 
914, 746 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 0,95 (3H, t, J = 6.5 Hz, C3”H3), 1,5 (2H, m, 
C2”H2), 1,62 és 1,82 (2H, m, C1”H2), 3,62 (1H, d, J = 7Hz, H2), 4,0 (2H, m, C(O) CH2), 
4,4 (1H, m, H3), 7,0 – 7,12 (3H, m, H5, H6, H7), 7,20 – 7,40 (5H, m, H2’, H3’, H4’, H5’, 
H6’), 7,76 (1H, d, J = 8 Hz, H8). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 14,0; 19,0; 37,2; 41,7; 63,6; 
124,3; 124,4; 125,8; 126,3; 127,0; 127,3; 127,4; 128,8; 129,4; 135,2; 172,3. Elemanalízis: 
C18H20N2OS (312,13); számított: C, 69,20; H, 6,45; N, 8,97; S, 10,26; talált: C, 69,44; H, 




A terméket 3-Amino-2-(4-klórbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155d, 1 mmol, 
0,445 g) kiindulva állítottuk el  butiraldehiddel (0,2 ml) (163d, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,170 g, 49%). Op.: 114-116 oC. IR (KBr) νmax: 3273, 2959, 1674, 1475, 1356, 
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1283, 1128, 1088, 804, 753 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 0,97 (3H, t, J = 7Hz, C3”H3), 
1,55 (2H, m, C2”H2), 1,62 and 1,82 (2H, m, C1”H2), 3,61 (1H, d, J = 7Hz, NH), 3,97 (2H, 
m, COCH2), 4,44 (1H, m, H3), 7,0 – 7,10 (3H, m, H5, H6, H7), 7,20-7,40 (4H, m, H2’, 
H3’, H5’, H6’), 7,71 (1H, m, H8). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 13,7; 18,8; 37,0; 40,6; 63,3; 
124,1; 124,2; 125,7; 125,9; 127,2; 127,3; 128,6 (2C); 130,5 (2C); 132,8; 133,5; 170,7. 
Elemanalízis: C18H19ClN2OS (346,09); számított: C, 62,33; H, 5,52; N, 8,08; S, 9,24; 
talált: C, 62,29; H, 5,47; N, 8,03; S, 9,22. 
 
2-(4-fluorfenil)-1-(3-propil-2,3-dihidro-1H-benzo[e][1,3,4]tiadiazin-1-il)etanon (163e) 
A terméket 3-Amino-2-(4-klórbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155e, 1 mmol, 
0,430 g) kiindulva állítottuk el  butiraldehiddel (0,2 ml) (163e, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,083 g, 25%). Op.: 130-131 oC. IR (KBr) νmax: 3274, 2960, 1669, 1511, 1475, 
1434, 1358, 1279, 1217, 1127, 819, 754 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 0,96 (3H, t, J = 
7Hz, C3”H3), 1,53 (2H, m, C2”H2), 1,62 és 1,90 (2H, m, C1”H2), 3,62 (1H, d, J = 7Hz, 
NH), 3,96 (2H, m, C(O) CH2), 4,46 (1H, m, H3), 7,06 (5H, m, H5, H6, H7, H3’, H5’), 7,30 
(2H, m, H2’, H6’), 7,74 (1H, m, H8). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 13,7; 18,8; 37,1; 40,4; 
63,4; 115,3 (2C, d, 2JC,F = 23.5 Hz); 124,0; 124,1; 125,7; 126,1; 127,2; 130,6 (2C, d, 
3JC,F = 
9 Hz); 133,1; 162,0 (d, 1JC,F = 235 Hz); 171,8. Pontos tömeg (EI): M
+, talált: 330,1203. 
C18H19FN2OS várt: 330,1202. 
 
1-(3-ciklohexil-2,3-dihidro-1H-benzo[e][1,3,4]tiadiazin-1-il)-2-feniletanon (163f) 
A terméket 3-Amino-2-benzil-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155a, 1 mmol, 0,411 g) 
kiindulva állítottuk el  ciklohexánkarboxaldehiddel (0,25 ml) (163f, halvány sárga 
kristályos anyag, 0,08 g, 23%). Op.: 136-137 oC. IR (KBr) νmax: 3275, 2931, 2841, 1688, 
1474, 1440, 1352, 1279, 1119, 757 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 1,23 és 1,73 és 2,06 
(11H, m, H-cyclohexyl), 3,60 (1H, d, J = 7 Hz, NH), 3,98 (2H, m, COCH2), 4,45 (1H, dd, 
J = 7+12Hz, H3), 7,06 (3H, m, H5, H6, H7), 7,28 (5H, m, H2’, H3’, H4’, H5’, H6’), 7,74 
(1H, m, H8). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 25,7; 25,2; 28,5; 29,4; 41,0; 42,2; 69,1; 123,9; 
124,0; 125,5; 126,7; 127,4; 128,5 (2C); 129,2 (2C); 133,3; 135,2; 172,3. Elemanalízis: 






(E)-2-(4-brómfenil)-4-(butilidénamino)-2H-benzo[b][1,4]tiazin-3(4H)-on (164a)  
A terméket 3-Amino-2-(4-brómbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155c, 1 mmol, 
0,49 g) kiindulva állítottuk el  butiraldehiddel (0,2 ml) (164a, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,140 g, 36%). Op.: 103-105 oC. IR (KBr) νmax: 2954, 2924, 1656, 1585, 1485, 
1475, 1333, 1268, 1012, 751 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 1,05 (3H, t, J = 8Hz, 
C3’H3), 1,71 (2H, m, C2’H2), 2,55 (2H, m, C1’H2), 4,70 (1H, s, H2), 7,03 (1H, t, J = 8Hz, 
H7), 7,23 (2H, m, H3”, H5”), 7,30 (3H, m, H5, H6, H8), 7,41 (2H, m, H2”, H6”), 8,15 
(1H, t, J = 5Hz, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 13,7; 19,2; 35,2; 46,9; 118,1; 119,9; 
122,3; 124,1; 127,3; 128,1; 129,6 (2C); 131,8 (2C); 133,7; 138,8; 161,8; 169,2. 
Elemanalízis: C18H17BrN2OS (388,02); számított: C, 55,53; H, 4,40; N, 7,20; S, 8,24; 





A terméket 3-Amino-2-(4-brómbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155c, 1 mmol, 
0,49 g) kiindulva állítottuk el  tolilaldehiddel (0,2 ml) (164b, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,131 g, 30%). Op.: 178-180 oC. IR (KBr) νmax: 2912, 1648, 1605, 1484, 1338, 
1011, 749 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 2,40 (3H, s, CH3’), 4,76 (1H, s, H2), 7,05 (1H, 
t, J = 8Hz, H7), 7,26 (6H, m, H3”, H5”, H3’, H5’, H8, H5), 7,34 (1H, t, J = 8Hz, H6), 7,43 
(2H, m, H2”, H6”), 7.76 (2H, m, H2’, H6’), 8,88 (1H, s, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  
(ppm): 21,8; 47,6; 119,1; 120,6; 122,5; 124,6; 127,6; 128,2; 128,7 (2C); 129,7 (2C); 129,9 
(2C); 130,7; 132,0 (2C); 133,8; 139,5; 142,7; 162,1; 166,2. Pontos tömeg (EI): M+, talált: 
436,0252. C22H17BrN2OS várt: 436,0245. 
 
(E)-2-(4-klórfenil)-4-(4-metilbenzilidénamino)-2H-benzo[b][1,4]tiazin-3(4H)-on (164c)  
A terméket 3-Amino-2-(4-klórbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155d, 1 mmol, 
0,445 g) kiindulva állítottuk el  tolilaldehiddel (0,2 ml) (164c, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,130 g, 33%). Op.: 158-161 oC. IR (KBr) νmax: 2911, 1648, 1605, 1489, 1337, 
1090, 749 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 2,41 (3H, s, CH3’), 4,76 (1H, s, H2), 7,03 (1H, 
dd, J = 8,2 + 7,5 Hz, H7), 7,21 (1H, dd, J = 8,0 + 7,5 Hz, H6), 7,26 (4H, m, H3’, H5’, H3”, 
H5”), 7,31 (2H, m, H2”, H6”), 7,35 (1H, d, J = 8,2 Hz, H8), 7,42 (1H, d, J = 8,0 Hz, H5), 
7,76 (2H, m, H2’, H6’), 8,87 (1H, s, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 21,7; 47,3; 
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118,9; 120,5; 124,4; 127,4; 128,0; 128,5 (2C); 128,8 (2C); 129,4 (2C); 129,6 (2C); 130,5; 
133,0; 134,2; 139,3; 142,5; 162,0; 166,1 (N=CH). Elemanalízis: C22H17ClN2OS (392,08); 
számított: C, 67,25; H, 4,36; N, 7,13; S, 8,16; talált: C, 66,85; H, 4,27; N, 7,04; S, 8,27. 
 
(E)-4-(4-metilbenzilidénamino)-2-fenil-2H-benzo[b][1,4]tiazin-3(4H)-on (164d)  
A terméket 3-Amino-2-benzil-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155a, 1 mmol, 0,411 g) 
kiindulva állítottuk el  tolilaldehiddel (0,2 ml) (164d, halvány sárga kristályos anyag, 
0,105 g, 29%). Op.: 135-138 oC. IR (KBr) νmax: 3086, 3056, 2920, 1668, 1607, 1475, 1450, 
1310, 1225, 765 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 2,41 (3H, s, CH3’), 4,82 (1H, s, H2), 
7,05 (1H, t, J = 6Hz, H7), 7,26 (10H, m, H3’, H5’, H3”, H5”, H2”, H4”, H6”, H5, H6, H8), 
7,77 (2H, m, H2’, H6’), 8,92 (1H, s, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 22,0; 48,0; 
118,9; 121,0; 124,4; 127,3; 127,9 (2C); 128,1; 128,3; 128,4 (2C); 128,7 (2C); 129,5 (2C); 
130,8; 134,6; 139,5; 142,4; 162,5; 165,8. Elemanalízis: C22H18N2OS (358,11); számított: 




A terméket 3-Amino-2-(4-fluorbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155e, 1 mmol, 
0,430 g) kiindulva állítottuk el  tolilaldehiddel (0,2 ml) (164e, halvány sárga kristályos 
anyag, 0,075 g, 20%). Op.: 112-115 oC. IR (KBr) νmax: 2927, 1653, 1603, 1506, 1476, 
1330, 1229, 1161, 745 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 2,42 (3H, s, CH3’), 4,79 (1H, s, 
H2), 6,98 (2H, m, H2”, H6”) 7,06 (1H, t, J = 5Hz, H7), 7,23 (1H, t, J = 5Hz, H6), 7,27 
(2H, m, H3’, H5’), 7,35 (2H, m, H3”, H5”), 7,38 (1H, d, J = 5Hz, H8), 7,43 (1H, d, J = 
5Hz, H5), 7,76 (2H, m, H2’, H6’), 8,90 (1H, s, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 21,8; 
47,3; 115,6 (2C, d, 2JC,F = 26.5 Hz); 118,9; 120,7; 124,4; 127,3; 128,0; 128,5 (2C); 129,6 
(2C); 129,8 (2C, d, 3JC,F = 9 Hz); 130,2; 130,5; 139,3; 142,5; 143,8; 162,5 (d, 
1JC,F = 245 
Hz); 166,0. Pontos tömeg (EI): M+, talált: 376,1055. C22H17FN2OS várt: 376,1046. 
 
(E)-4-(4-metilbenzilidénamino)-2-p-tolil-2H-benzo[b][1,4]tiazin-3(4H)-on (164f) 
A terméket 3-Amino-2-(4-metilbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155b, 1 mmol, 
0,426 g) kiindulva állítottuk el  tolilaldehiddel (0,2 ml) (164f, fehér kristályos anyag, 
0,238 g, 64%). Op.: 155-157 oC. IR (KBr) νmax: 2915, 1651, 1605, 1510, 1476, 1446, 1333, 
750, 503 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 2,25 (3H, s, CH3”), 2,40 (3H, s, CH3’), 4,80 
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(1H, s, H2), 7,04 (1H, t, J = 8Hz, H7), 7,11 (2H, m, H3”, H5”), 7,24 (1H, t, J = 8Hz, H6), 
7,26 (2H, m, H2”, H6”), 7,27 (2H, m, H3’, H5’), 7,35 (1H, d, J = 8Hz, H8), 7,43 (1H, d, J 
= 8Hz, H5), 7,75 (2H, m, H2’, H6’), 8,92 (1H, s, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 
21,3; 21,9; 47,9; 119,1; 121,4; 124,5; 127,4; 128,1; 128,2 (2C); 128,7 (2C); 129,6 (2C); 
129,8 (2C); 130,9; 131,7; 138,2; 139,7; 142,6; 162,8; 166,0. Elemanalízis: C23H20N2OS 
(320,08); számított: C, 74,16; H, 5,41; N, 7,52; S, 8,61; talált: C, 74,00; H, 5,43; N, 7,48; 
S, 8,65. 
 
(E)-4-(4-metoxibenzilidénamino)-2-fenil-2H-benzo[b][1,4]tiazin-3(4H)-on (164g)  
A terméket 3-Amino-2-benzil-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155a, 1 mmol, 0,411 g) 
kiindulva állítottuk el  4-metoxibenzaldehiddel (2 mmol, 0,272 g) (164g, halvány sárga 
kristályos anyag, 0,120 g, 32%). Op.: 135-137 oC. IR (KBr) νmax: 2916, 1658, 1599, 1514, 
1316, 1260, 1168, 1030, 828, 752 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 3,85 (3H, s, OCH3), 
4,81 (1H, s, H2), 6,96 (2H, m, H3’, H5’), 7,03 (1H, t, J = 8Hz, H7), 7,31 (8H, m, H2”, 
H3”, H4”, H5”, H6”, H5, H6, H8), 7,82 (2H, m, H2’, H6’), 8,83 (1H, s, N=CH). 13C NMR 
(CDCl3)  (ppm): 47,8; 55,4; 114,3 (2C); 118,7; 120,8; 124,1; 125,9; 127,1; 128,0 (2C); 
128,1; 128,6 (2C); 130,1; 130,2 (2C); 134,6; 139,4; 162,3; 162,6; 165,8. Elemanalízis: 
C22H18N2O2S (374,11); számított: C, 70,57; H, 4,85; N, 7,48; S, 8,56; talált: C, 70,32; H, 




A terméket 3-Amino-2-(4-klórbenzil)-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155d, 1 mmol, 
0,445 g) kiindulva állítottuk el  4-metoxibenzaldehiddel (2 mmol, 0,272 g) (164h, halvány 
sárga kristályos anyag, 0,082 g, 20%). Op.: 145-147 oC. IR (KBr) νmax: 2930, 1650, 1598, 
1514, 1489, 1315, 1258, 1170, 1028, 837, 756 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 3,84 (3H, 
s, OCH3), 4,80 (1H, s, H2), 6,98 (2H, m, H3’, H5’), 7,05 (1H, t, J = 8Hz, H7), 7,21 (1H, d, 
J = 8Hz, H8), 7,30 (5H, m, H6, H2”, H3”, H5”, H6”), 7,41 (1H, d, J = 8Hz, H5), 7,82 (2H, 
m, H2’, H6’), 8,80 (1H, s, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 47,1; 55,4; 114,3 (2C); 
118,8; 120,4; 124,3; 125,7; 127,3; 128,0; 128,8 (2C); 129,4 (2C); 130,3 (2C); 133,1; 134,1; 
139,2; 161,9; 162,8; 166,2. Elemanalízis: C22H17ClN2O2S (408,07); számított: C, 64,62; H, 





A terméket 3-Amino-2-benzil-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155a, 1 mmol, 0,411 g) 
kiindulva állítottuk el  benzaldehiddel (2 ml) (164i, halvány sárga kristályos anyag, 0,089 
g, 26%). Op.: 109-110 oC. IR (KBr) νmax: 3029, 1671, 1470, 1450, 1444, 1308, 1226, 1214, 
756 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 4,82 (1H, s, H2), 7,05 (1H, t, J = 8Hz, H7), 7,22 (1H, 
t, J = 8, H6), 7,4-7,5 (10H, m, H5, H8, H2”, H3”, H4”, H5”, H6’, H3’, H4’, H5’), 7,86 
(2H, m, H2’, H6’), 9,02 (1H, s, N=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 47,6; 118,5; 120,6; 
123,9; 126,7; 127,5 (2C); 127,6; 127,7; 127,9 (2C); 128,1 (2C); 128,3(2C); 131,2; 133,0; 
134,0; 139,0; 162,1; 164,6. Elemanalízis: C21H16N2OS (344,10); számított: C, 73,23; H, 
4,68; N, 8,13; talált: C, 72,95; H, 4,44; N, 8,12. 
 
4-((E)-((E)-3-(4-metoxifenil)allilidén)amino)-2-fenil-2H-benzo[b][1,4]tiazin-3(4H)-one 
(164j) A terméket 3-Amino-2-benzil-1,3-benztiazol-3-ium-tozilátból (155a, 1 mmol, 0,411 
g) kiindulva állítottuk el  4-metoxi-fahéjaldehiddel (2 mmol, 0,324 g) (164j, halvány sárga 
kristályos anyag, 0,03 g, 8%). Op.: 164-167 oC. IR (KBr) νmax: 2996, 1662, 1602, 1579, 
1512, 1267, 1222, 1168, 762 cm-1. 1H NMR (CDCl3)  (ppm): 3,82 (3H, s, OCH3), 4,77 
(1H, s, H2), 6,90 (2H, m, H3”+H5”); 6,99 (1H, t, J = 7,5+16Hz, N=CH-CH=CH), 7,02 
(1H, m, H7), 7,06 (1H, d, J = 16Hz, N=CH-CH=CH), 7,19 (1H, m, H6), 7,26 (1H, m, H8), 
7,28 (3H, m, H3’+H4’+H5’), 7,35 (1H, m, H5), 7,37 (2H, m, H2’+H6’), 7,46 (2H, 
H2”+H6”), 8,62 (1H, t, J = 7,5+16Hz, N=CH-CH=CH). 13C NMR (CDCl3)  (ppm): 47,8; 
55,4; 114,4 (2C); 118,8; 120,9; 122,1; 124,3; 127,2; 127,9 (2C); 128,0; 128,1; 128,2; 128,6 
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